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OZET

Total Abdominal Histerektomi Cerrahisinde Tek Doz Preemptif intravenoz
ibuprofenin ve Parasetamoliin Postoperatif Agr1 Skorlar1 ve Opioid Tiiketimine
Etkisi

Amag: Histerektomi cerrahisi, jinekoloji pratiginde sezaryen ameliyatindan
sonraki en sik cerrahi prosediirdiir. Perioperatif agr1 kontrolii mortalite ve morbiditeyi
azaltip agn skorlarini iyilestirmekte hasta memnuniyetini arttirmaktadir. Bu ¢aligmada
total abdominal histerektomi uygulanacak hastalarda postoperatif agr1 tedavisinde
preemptif intravendz (IV) parasetamol ve ibuprofenin analjezik etkilerinin

karsilastirilmast amaglandi.

Gere¢ ve Yontem: Total abdominal histerektomi endikasyonu ile ASA | veya
ASA 1I olarak kabul edilen 30 ile 65 yas araliginda elektif sartlarda cerrahisi planlanan
120 kadin hasta ¢alismaya alindi. Randomize, ¢ift kor ve plasebo kontrollii olarak
tasarlanan ¢alismadaki hastalar 4 gruba ayrilarak; parasetamol verilen grup (Grup P:
n=30), ibuprofen 400 mg verilen grup (Grup 1400: n=30), ibuprofen 800 mg verilen
grup (Grup i800: n=30) ve izotonik verilen kontrol grubu (Grup K: n=30) olarak
adlandirildi. Hastalar postoperatif 24 saat boyunca takip edilerek HKA ile fentanil
uygulandi. Hastalarin demografik verileri, karaciger ve bobrek fonksiyon testleri,
hemogram ve koagiilasyon parametreleriyle anestezik gaz tiiketim miktarlar1 kayit altina
alindi. Postoperatif derlenme {initesi ve serviste 1, 2, 4, 6, 12 ve 24. saatlerdeki hastalara
ait hemodinamik veriler, agr1 skorlar1 ve sedasyon skalalari ile toplam opioid tiiketimi
ve opioidlerle iligkili advers olaylar kayit altina alindi1. Postoperatif 24. saatte QoR 40
skoru ve hasta memnuniyeti degerlendirildi. Intraoperatif ek fentanil ihtiyac1 ve

postoperatif ilk analjezi istem siiresi kaydedildi.

Bulgular: Gruplar; demografik veriler, cerrahi siireleri, sevofloran tiikketimi ve
peroperatif hemodinamik veriler acisindan birbirine benzerdi. Agri skorlar1 1800
grubunda diger gruplara gore anlamli sekilde diisiiktii (p<0,001). Postoperatif ilk
analjezi siiresi ibuprofen uygulanan gruplarda diger gruplara gore anlamli sekilde uzun
olup, intraoperatif ek fentanil dozu ihtiyaci ise anlamli olarak daha diisiiktii (p1<0,001),
(p2<0,001). Toplam opioid tiiketimi kontrol grubunda diger gruplara gore anlamli
sekilde yiiksekti (p<0,001). Hasta memnuniyeti, Kontrol grubunda diger tiim gruplardan



diisiiktii (p<0,001). En yiiksek hasta memnuniyeti 1800 grubunda kaydedildi. Fentanil

dozu ile opioidlere bagli yan etkiler arasinda pozitif korelasyon saptanmadi.

Sonuc¢: Postoperatif agri yonetiminde multimodal yaklasim c¢ergevesinde
opioidlere ek olarak preemptif uygulanan IV ibuprofen ve IV parasetamoliin toplam
fentanil tiiketimini azalttig1 ancak sadece 800 mg ibuprofenin agr1 skorlarini diistirdiigii
goriildii. Her iki ajan arasinda yan etkiler agisindan anlamli farklilik tespit edilmedi.
Histerektomi cerrahisinde analjezi yonetiminde preemptif 800 mg ibuprofen

uygulamanin etkin bir sekilde kullanilabilecegi diisiiniildii.

Anahtar Kelimeler: Preemptif analjezi, postoperatif analjezi, hasta kontrollii

analjezi, histerektomi, intravendz ibuprofen, parasetamol.



ABSTRACT

The Effect of Single Dose Preemptive Intravenous Ibuprofen and Paracetamol on
Postoperative Pain Scores and Opioid Consumption in Total Abdominal
Hysterectomy Surgery

Background: Hysterectomy surgery is the most common surgical procedure
after cesarean section in gynecology practice. Perioperative pain control reduces
mortality and morbidity, improves pain scores, and increases patient satisfaction. In this
study, it was aimed to compare the analgesic effects of preemptive intravenous (IV)
paracetamol and ibuprofen in the treatment of postoperative pain in patients undergoing

total abdominal hysterectomy.

Materials and Methods: 120 female patients aged between 30 and 65 years,
who were considered ASA | or ASA Il with the indication of total abdominal
hysterectomy, who were scheduled for elective surgery were included in the study. The
patients in the randomized, double-blind and placebo-controlled study were divided into
4 groups; Paracetamol given group (Group P: n=30), ibuprofen 400 mg group (Group
1400: n=30), ibuprofen 800 mg group (Group 1800: n=30), and isotonic control group
(Group K: n=30) 30) was named. The patients were followed up for 24 hours
postoperatively and fentanyl was administered with PCA. Demographic data of the
patients, liver and kidney function tests, hemogram and coagulation parameters and
anesthetic gas consumption were recorded. Hemodynamic data, pain scores and
sedation scales, total opioid consumption and adverse events related to opioids were
recorded for the patients in the postoperative recovery unit and service at 1, 2, 4, 6, 12
and 24 hours. QoR 40 score and patient satisfaction were evaluated at the postoperative
24th hour. Intraoperative additional fentanyl requirement and postoperative first

analgesia request time were recorded.

Results: The groups were similar to each other in terms of demographic data,
duration of surgery, consumption of sevoflurane, and peroperative hemodynamic data.
Pain scores in the 1800 group were significantly lower than in the other groups
(p<0.001). The postoperative first analgesia period was significantly longer in the
ibuprofen-administered groups compared to the other groups, and the need for
additional intraoperative fentanyl dose was significantly lower (p1<0.001), (p2<0.001).

Total opioid consumption was significantly higher in the control group compared to the

Vi



other groups (p<0.001). Patient satisfaction was lower in the Control group than in all
other groups (p<0.001). The highest patient satisfaction was recorded in the 1800 group.
There was no positive correlation between fentanyl dose and side effects related to
opioids..

Conclusion: In the framework of the multimodal approach in postoperative pain
management, it was observed that IV ibuprofen and IV paracetamol administered
preemptively in addition to opioids reduced total fentanyl consumption, but only 800
mg ibuprofen reduced pain scores. No significant difference was detected between the
two agents in terms of side effects. It was thought that preemptive administration of 800
mg ibuprofen could be used effectively in analgesia management in hysterectomy

surgery.

Keywords: Preemptive analgesia, postoperative analgesia, hysterectomy,

patient-controlled analgesia, intravenous ibuprofen, paracetamol.
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1. GIRIS VE AMAC

Postoperatif agri, cerrahi travmaya sekonder inflamatuar siirecin eslik ettigi
otonomik, psikolojik ve davranigsal cevaplarla baglantili, doku iyilesmesi ile azalan
sensoryal, emosyonel, hos olmayan akut bir histir. Etkin bir postoperatif agr1 kontrolii
ile rahat nefes alamama, kardiyovaskiiler sistemde artan is yiikii, mobilizasyonun
gecikmesine bagli tromboembolik olaylar ve sempatik sinir sistemi aktivasyonu ile
artan stres yanitina bagli komplikasyonlar azaltilabilir, ameliyat sonrasi bakim

iyilestirilebilir (1).

Postoperatif agr1 tedavisiyle amaglanan etkin analjeziyi saglamaktir. Postoperatif
agr1 yonetimi ile alakali spesifik beklentileri iceren standartlar agri tedavisindeki
gelismelere paralel olarak gelismeye devam etmektedir. Tiim tedavilerde oldugu gibi
postoperatif analjeziye yaklasimda segilen metod ve ilaglar da minimum yan etki ile en

yiiksek yarar saglanmasini hedefler (2).

Cerrahi travma Oncesinde analjezik uygulanmasi spinal kordda posttravmatik
sensitizasyon ve hiperaljeziyi azaltabildigi labaratuvar ve klinik c¢aligmalarda
gozlenmistir (3). Agrili bir uyaran sonrasinda analjezik tedaviye baslanmasiyla,
periferik hipersensitivite ve merkezi hipereksitabilite gelisebileceginden, postoperatif

agr1 tedavisinde zorluklar yasanabilmektedir (4).

Preemptif analjezi, postoperatif agrida rol oynayan santral hipersensitivite
gelisimini 6nlenmeye yonelik tedavidir. Preemptif analjezi ile santral sensitizasyon
engellenebilir ve bdylece santral sinir sisteminde meydana gelen agri1 hafizasi
baskilanabilir. Bu nedenle, bu yontem sadece ameliyat sonrasi agrinin yogunlugunu ve
siiresini azaltmakla kalmaz, ayni zamanda baslangicim da geciktirebilir. Iyi bir
preemptif analjezi, postoperatif iyilesme siirecini hizlandirir, morbidite ve mortalite

insidansini azaltir (5).

Parasetamol (asetaminofen) multimodal analjezi rejimlerinin 6nemli bir
bilesenidir ve genellikle olumlu bir yan etki profili ile ameliyat sonrasi analjezik

tedavide giivenilir ve etkin bir ilag olarak kabul edilmektedir (6).

Ibuprofen, diger NSAID'ler gibi antiinflamatuar, antipiretik ve analjezik etkilere

sahip bir propiyonik asit tiirevidir. Oral form uzun siiredir giivenle kullanilmaktadir ve



en yaygm kullanilan NSAID'lerden biridir. Ibuprofen'in intravenséz (IV) formu 2009
yilindan beri ABD'de hafif ve orta siddette agrilarin tedavisinde ve siddetli agrilarin
opioidlerle kombinasyon halinde tedavisinde kullanilmaktadir. IV ibuprofen ile ilgili
heniiz yeterli ¢calisma olmamasina ragmen, postoperatif agr1 tedavisinde kullanilabildigi

gosterilmistir (7).

Insizyonel ve inflamatuar yaralanmalarin neden oldugu merkezi sensitizasyon ile
siddetlenen postoperatif agr1 kontroliiniin preoperatif dénemden itibaren baglamasi

gerektigi onerisi “preemptif analjezi” kavramini giincel halde tutmaktadir (8).

Bu c¢alismanin amaci, Total Abdominal Histerektomi Cerrahisinde Tek Doz
Preemptif Intravenéz Ibuprofenin ve Parasetamoliin Postoperatif Agr1 Skorlar1 ve

Opioid Tiiketimine Etkisini aragtirmaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Histerektomi

Histerektomi, jinekoloji pratiginde en sik jinekolojik prosediirlerden biridir.
Bir¢ok tibbi durumun tedavisi i¢in kullanilan histerektomi, rahmin rahmin dis duvari ile

birlikte cerrahi olarak alinmasi islemidir (9).

Temelde histerektomi laparoskopik, vajinal ve abdominal olmak tizere 3 farkli
cerrahi yontemle yapilabilir. Histerektomi teknigi, uygulanma sekline (abdominal,
vajinal, laparoskopik) veya tamaminin alinip alinmadigina gore isimlendirilir. Tamamen
alimmasima total, supraservikal kismimin alinmasina subtotal histerektomi denir.

Ooferektomi ise, overlerin de cerrahi ile ¢ikartilmasi anlamina gelir (10).

Diinya’da en ¢ok abdominal histerektomi cerrahi yontem olarak tercih
edilmektedir ancak erken mobilizasyon, diisiik maliyet, kisa yatis siiresi, komplikasyon
oraninin azlig1 ve yara iyilesmesinin daha hizli olmasi gibi avantajlar1 goz Oniinde
bulundurarak Amerikan Obstetrik ve Jinekoloji Dernegi uygun sartlarin varliginda
vajinal histerektominin yontem olarak uygulanmasini 6nermektedir ancak yine de
calismalar 3 histerektomiden 2'sinin hala abdominal olarak yapildigin1 gdstermektedir

(11).

Histerektominin  hem benign hem de malign etiyoloji igeren gesitli
endikasyonlar1 vardir. Genellikle 1yi huylu jinekolojik durumlar i¢in premenopozal
donemde yapilmaktayken az bir kismi da malign endikasyonlar (%10) nedeniyle

yapilmaktadir (12).

Histerektomiye sekonder enfeksiyon, tromboembolizm, kanama, genitoiiriner ve
GIS yaralanmalar1 sik goriillen komplikasyonlardir. Komplikasyon insidansinin
artmasinda komorbiditeler, ileri yas ve malign etyoloji etkilidir. Histerektominin

mortalite orani ise %1-2 dir (13).

2.2. Agn

Agri, tibbi bakim ararken insanlarin yaptig1 en yaygin sikayet olup Fransizca
peine'den (aci, istirap), Latince poena'dan (ceza, intikam) sozciligiinden koken

almaktadir.



Uluslararas1 Agr1 Arastirmalari Dernegi’nin (The International Assosiaciton for
the Study of Pain-IASP) tanimina gére agri; gergek veya olasi doku hasari ile iligkili
veya buna benzer nahos duyusal ve emosyonel bir deneyimdir. Bu tanimlamaya gore
sadece sensoryal deneyim olmadigi, agrinin duygusal ve kognitif yanitlarla da iliskili
oldugu kabul edilmistir. Bu sebeple agr1 siniflamasi oldukc¢a karmasik, tedavisi ise
zordur. Agriya yaklasimda agriya yonelik hastanin ifade ettigi tiim detaylarn
degerlendirmek gerekir (14).

2.2.1. Agrimin Siniflandirilmasi

Son yillarda bir¢ok alanda klinik tanilar 6nemli 6l¢iide ilerlemis olsa da, gelismis
tan1 teknolojilerinin yardimina ragmen, agri bozukluklarinin siniflandirilmasi ile ilgili

gelismeler sinirh kalmastir.

Mevcut agrt  smiflandirma sistemleri ideal siniflandirma sistemlerinin
ozelliklerinden birkagint karsilamaktadir. Mevcut en kapsamli agri smiflandirma

sistemi, IASP tarafindan yayinlanmistir (15).

Agn smiflamasi tedavisinin diizenlenmesinde 6nemli hususlardan birisidir ve

yaygin olarak soyle yapilmaktadir (16).
1. Baslangig siiresine gore
»  Akut ve kronik agri
2. Kaynaklanan bolgeye gore
» Somatik, visseral ve sempatik agri
3. Noro-fizyolojik mekanizmaya gore
» Nosiseptif, ndropatik, reaktif, psikosomatik ve deaferantasyon agrisi
Baslangic¢ Siiresine Gore Simiflama
a. Akut agri:

Akut agri, patolojik hale gelebilen, ani baslangich, zamanla sinirli, potansiyel
veya ger¢ek doku yaralanmasini Onlemek i¢in davraniglart motive eden zararl

uyaranlara verilen fizyolojik yanit ve deneyimdir.



Baslangic, lokalizasyon ve siddet acisindan tetikleyici lezyonla yakin miinasebet
olan agr tipidir. Doku hasariyla tetiklenen agri, yara iyilesmesiyle azalarak zaman

iginde yok olur. Akut agr1, alt1 aydan kisa siireli kabul edilir (17).
b. Kronik agr::

Adlandirmasindan da anlasilacagi gibi, kronik agr1 geleneksel olarak agri siiresi
ile tanimlanmustir ancak kiiresel bir saglik sorunu olan kronik agri cok boyutlu dogasi

geregi yalnizca agr siliresine dayali tanimlamalara sigmamaktadir(15).

Ozetle doku hasar1 sonrasinda olusup, aylarca siirebilen; yer, zaman ve
lokalizasyonu ile alakali net yanitlar verilemeyen, tetikleyen hastalik veya doku hasari

iyilesmis olmasina ragmen devam eden agr tipidir.

Kronik agr1 sebepleri arasinda posttravmatik néron hasari, otoimmiin, dejeneratif
hastaliklar, malignensi veya psikolojik kaynakli faktorler sayilabilmekte olup siddeti,
kisisel ve ¢evresel etkenlerle degisebilir (18).

Kaynaklanan Bolgeye Gore Siniflamasi

a. Somatik Agri: Ani baslangicli ve keskin olup somatik sinirlerden
kaynaklanmaktadir. lyi lokalize edilir. Yiizeyel ve derin olarak 2 sinifa ayrilir. Yiizeyel
somatik agr1; cilt, cilt altt dokular ve mukozal membranlardan kéken alan nosiseptif

agrilardir. Derin somatik agri; kas, tendon, eklem ve/veya kemiklerden kaynaklanir.

b. Visseral Agri: Yavas baslangich, sizlama tarzinda ve kiint karakterdedir. I¢
organlardan kaynaklanip lokalizasyon tarifi kolay degildir, yansiyan agri olarak da

kendini gosterebilir.

c. Sempatik Agri: Genelde yanma seklinde tarif edilen sempatik sinir sisteminin
aktivasyonuyla olusan bir agr1 cesitidir. Agrinin oldugu alanda solukluk ve trofik

degisiklikler gbzlemlenebilir (18).
Noro-fizyolojik Mekanizmaya Gore Simiflama
a. Nosiseptif Agri:

Nosiseptorler, tim cilt ve cilt alt1 dokularda yayilan, yapt olarak ¢iplak sinir
uclaridir. Doku hasartyla agrinin algilanma siiresine kadar gerceklesen elektrokimyasal

olaylar serisi nosisepsiyon olarak adlandirilir. Noropatik agrilarin aksine normal isleyen



bir somatosensoriyel sinir sistemi ile ortaya ¢ikan agriyr tanimlamak i¢in kullanilir.

Cerrahi sonrasi olusan agr1 tipik bir nosiseptif agr1 6rnegidir.
b. Noropatik Agri:

Somatosensoriyel sinir sisteminin bir lezyonu veya hastaligindan kaynaklanan
agri. Noropatik agri, yerlesik ndrolojik tanmi kriterlerini karsilayan gosterilebilir bir
lezyon veya hastalik gerektiren klinik bir tanimdir. Nosiseptif agriyla arasindaki fark,
nosiseptif uyarinin devamli olmamasidir. Spinal kord travmasi, diyabetik noropati ve
multipl sklerozis gibi patolojilere bagl yapisal degisikliklerin olusturdugu agrilar

noropatik agriya ornek verilebilir.
C. Deafferantasyon Agri:

Periferik ve santral sinir sistemi yaralanmalariyla somatosensoriyal uyaranin
afferent sinir sinyallerinin kesilmesi ile izah edilir. Genel olarak yanici karakterde olup

travmatik parapleji ve fantom agrilar 6rnek olarak sdylenebilir.
d. Reaktif Agr:

Nosiseptorlerin, motor veya sempatik girdilerin refleks aktivasyonu ile
uyarilmasiyla ortaya c¢ikan agriya reaktif agri denir. Refleks sempatik distrofi,

miyofasyal agr1 sendromu bu tipteki agrilara drnektir.
e. Psikosomatik Agri:

Agirlikli olarak psikolojik faktorler tarafindan siirdiiriildiigline inanilan agriyi
tanimlamak i¢in kullanilir. Doku hassasiyetinin zayif oldugu agri seklidir. "Psikojenik
agr1" olarak da adlandirilan bu agr1 ¢esidi depresyon veya anksiyete gibi klinik
durumlarda norofizyolojik hassasiyetin artmasiyla agrinin abartili bir sekilde algilandigi

bir durumu ifade eder (14,19).

2.2.2. Agrih Hastanin Degerlendirilmesi

Agn, fizyolojik belirtegler veya biyoanalizlerle tam olarak olgiilemeyen bir
deneyimdir. Agri, tanimi geregi 6zel ve 6znel bir deneyim olsa da, tezahiirleri genellikle
basgkalar1 tarafindan goriiliir. Act ¢eken insanlar rahatsizliklarini seslendirmeler, yiiz
ifadeleri, viicut duruslart ve hareketlerle iletebilirler. Agri duyarliligindaki bireysel
farkliliklar uzun siiredir zorlayic1 bir klinik problem olarak kalmistir. Agn

degerlendirmesi, hasta demografisi (kiiltiir, cinsiyet) veya yiiz ifadesi ipuglar1 agisindan



bireyler arasinda farklilik gdsterebilir. Ozel popiilasyonlarda simirl bilissel fonksiyonlar

ve dil problemleri agr1 6lgtimlerini etkileyebilir.

Agrt degerlendirmesi, agri yonetim siirecinde kritik bir adimdir. Herhangi bir
agr1 caligmasi, en az bir 6z-bildirim 6l¢iisii icermelidir veya ¢ok boyutlu bir agr1 dlgiisii

kullanmak genellikle faydalidir (20).

2.2.3. Agrinin 6lciilmesi

Mevcut durumda elimizde uluslararast standart bir yaklasim olmamakla birlikte
agr1 degerlendirmesi tibbi 6ykii ile baglar. Eslik eden komorbiditelerin varligi, ilag
kullamim Oykiisii, ilag allerjisi veya intolerans varligi, kronik agr1 Oykiisii, madde
bagamlili§i, daha oOnce uygulanan postoperatif agri tedavileri ve yanitlarinin
belirlenmesi gibi detayli oykii almmmalidir. Agri, birbiriyle iliskili ancak ayr1 ayri
degerlendirilebilen duyusal ve duygusal bilesenleri igeren ¢ok boyutlu bir deneyimdir.
Agrinin degerlendirilmesi, gecerli ve giivenilir 6l¢tim araglar ve iletisim kurma becerisi
gerektirir. Ancak, bu temel gereksinimler karsilandiginda bile, ek zorluklar goktur.
Agrinin Olglilmesini amaglayan cesitli yontemler bulunmustur. Temelde iki ayr1 siif

icinde incelenir (21).
Tip 1 ol¢iimler: Objektif izleme dayanan 6lgiim yontemleridir.
1. Fizyolojik Yontemler
» Plazma katekolamin ve kortizol diizeyi 6l¢timii
» Kardiyovaskiiler parametrelerdeki degisimin Sl¢timii
>

Solunum parametrelerinin degerlendirilmesi

N

Norofarmakolojik Yontemler

Plazma Beta-Endorfin diizey 6l¢timii

Y Vv

Viicut 1s1 degisiminin Slglimii

w

Norolojik Yontemler
Noron ileti hizinin 6l¢limii

Uyarilmis potansiyellerin 6l¢iimii

Y VYV VvV

Pozitron Emisyon Tomografisi degerlendirilmesi (22)



Tip IT Olgiimler: Subjektif olarak agr siddetini 6lgen yontemlerdir, hasta geri

bildirimine dayanan bu yontemde hissedilen agrinin degerlendirilmesi istenir.
1. Tek boyutlu yontemler;
» Sayisal oranlama skalasi (NRS)
» Verbal Rating Skala (VRS)
» Viziiel Analog Skala (VAS)

Sayisal Skalada; Sayi saymasini bilen ve numaralarla agrinin siddetini tarif
edebilen kisilerde kullanilabilir.

Sekil 2.1. Sayisal oranlama olcegi (23)

Verbal Rating Skala; Siddetinin giderek arttigi agriya karsilik gelen basit
tanimlayic1 sozciiklerden olusur. Tanimlayici sézciikler i¢in; hafif, rahatsiz edici,
korkung, ¢ok siddetli gibi kelimeler kullanilir. Hastalardan agrilarin1 en iyi karakterize
eden ifadeyi se¢meleri istenir. Her ifadeye derecesine gore 0-4 arasinda bir say1

atanarak puanlanir.

Sekil 2.2. VRS: Sozel degerlendirme 6lgegi (24)

Viziiel Analog Skala; 10 cm'lik bir cetvel iizerinde, bir ucu agrisiz seviyeyi,
diger ucu dayanilmaz agr1 siddetini temsil eden skaladan hastanin hissettigi agriya
karsilik gelen bir noktaya isaret koymasi istenir. Cizgi yatay veya dikey yonde
gosterilebilir, ancak genellikle yatay bir ¢izgi tercih edilir.



"l'l‘ll"l'l“ff'l‘f"l‘il ?l4 cm lllllllllllllllllll b‘

L |
] 1
B TP —— 10cm P— .
Adn Yok En K&tii Agn

Sekil 2.3. (VAS) Viziiel Analog Skala (25)

2. Cok Boyutlu Yontemler;

Sadece agri siddetini degil agr1 karakterini ve agrinin hasta tizerindeki etkilerini

de degerlendirir. Kronik agrili hastalar i¢in uygun yéntemlerdir.
»  McGill Agr1 Anketi
» Kisa bi¢cimli McGill Agr1 Anketi
» West Haven Yale Cok Boyutlu Agr1 Envanteri
»  Agn glnligi

Biitlin bu yontemlerin iizerinde subjektif bir durum olan agrida kisinin beyaninin

esas oldugu gercegi unutulmamalidir (21).

2.3. Postoperatif Agr1

Her yil diinya ¢apinda 300 milyondan fazla ameliyat gergeklestirilmektedir.
Bunlar, kisa cerrahi prosediirlerden kritik hastalarda ¢ok saatlik operasyonlara kadar
uzanir. Postoperatif agri, cerrahinin en rahatsiz edici yonlerinden biridir. Postoperatif
agr1 tedavisinin temel ilkesi, agrinin giderilmesinin temel bir insan hakki oldugu ve
kendi i¢inde iyilesmeyi ve iyilesmeyi destekleyen ulagilabilir bir son nokta oldugu fikri

tizerine kuruludur (26).

Ameliyat sonrasi agri, Oncelikle ameliyatla iliskili doku yaralanmasinin neden
oldugu akut agr1 olarak tanimlanir. Ameliyat ve eslik eden travma kendi baslarina akut
agriyla sonuglansa da, ameliyat sonrasi agrinin tek nedeni bunlar olmayabilir; hastanin
pozisyonu veya uzun siireli hareketsizlikten kaynaklanan basing etkilerinden de ciddi

agr1 kaynaklanabilir.

Ayrica, bir¢ok hasta, yasadiklar1 postoperatif agrinin yogunluguna énemli 6lcilide
katkida bulunabilen, dejeneratif hastaliklar veya malignite gibi komormidite nedeniyle

kronik agr1 ¢ekebilir.



Agrmin doku hasarina isaret eden bir uyar1 olmasi ve iyilesme siirecine olumlu
katkilar1 olabilmesine ragmen, agri iliskili stres yamitin fizyoloji {lizerine olumsuz
etkileri olabilmektedir. Postoperatif akut agrinin yeterli tedavi edilmemesi solunum
hareketlerini baskilar, hastalar dksiiriikmekten kacinir bu da sekresyonlarin birikmesiyle
atelektazi ve pulmoner komplikasyonlarin goriilme sikligini arttirir. Agr1 sempatik
aktivite artig1 ile ile miyokardiyal oksiyen ihtiyacini1 ve periferik vaskuler rezistansi
arttirarak kardiyak is yikiini arttirir; aritmi, hipertansiyon ve miyokard iskemisini
tetikleyebilir. Hareket kisitlanmasi, alt ekstremitelerde DVT riskini arttirir. Artan
sempatik aktivite barsak motilite ve splanknik kan akisini azaltir. Biitiin bu sonuglar
hastalarin taburculuk siirelerini, yogun bakim ihtiyaglarini arttirp ve yasam Kkalitelerinin

bozulmasina sebep olur (27).

Postoperatif yetersiz analjezi yonetimi kronik agr1 gelisimine zemin hazirlar. Bu
iliskinin nedenselligi belirsiz olsa da, kanitlar akut postoperatif agridan kronik agriya
gecisin sanilandan daha erken gergeklestigini gosteriyor. Ameliyattan sonra kronik agri
insidansi, cerrahi prosediiriin yerine gore dnemli dl¢lide degismekle beraber raporlarin
¢ogu, hastalarin ameliyattan 1 yil sonra en az %I10unda agr1 insidansini
desteklemektedir. Ekstremite amputasyonu (%83'e kadar), torakotomi (%67'ye kadar),
sternotomi (%27’ye kadar), meme cerrahisi (%57'ye kadar) ve safra kesesi ameliyati

(%56'ya kadar) gibi belirli prosediirlerden sonra kronik agr1 nispeten yaygindir.

Etkin bir postoperatif agr1 kontrolii ile rahat nefes alamama, kardiyovaskiiler
sistemde artan is yiikii, mobilizasyonun gecikmesine bagli tromboembolik olaylar,
infeksiyonlar, bulanti, kusma, iiriner retansiyon, ileus gibi komplikasyonlar azaltilabilir,

ameliyat sonrast bakim iyilestirilebilir (28).

2.3.1. Postoperatif Agrinin Patofizyolojisi ve Olumsuz Etkileri

Cerrahi kesi sempatik aktivasyon ile genel ve lokal inflamatuar olaylar
tetikleyen bir uyanidir. Inflamasyon bélgesel nosiseptdrleri uyararak impulslarin
medulla spinalisin dorsal boynuzuna iletilmesine ve burdaki modiilasyon sonrasinda
serebral kortekse iletilmesini saglar. Kisa siireli nosiseptif uyari, agriyla orantili yanitlar
olusturur. Ancak ileri doku hasariyla beraber tekrarlayan yogun uyarilar periferik ve
merkezi agr1 yollaklarinda modiilasyonlara neden olur. Neticede hem periferik hem de
santral sensitizasyon gelisir ve agrinin oldugundan daha siddetli algilanmasinda artis

gozlenir. Bu durum kronik postoperatif agri sendromuna zemin hazirlar.
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Cerrahi travmaya baglh refleks yanitlar; segmental, suprasegmental ve kortikal
yanitlar olmak {izere 3 grupta incelenir. Spinal segmental refleks yanitlar; ¢izgili kas
spazmiyla O2 tiiketimini arttirarak laktat birikimine, katekolamin artis1 ile kardiyak debi
ve hizinda artis ile miyokardiyal O2 ihtiyacinda artisa neden olur. Suprasegmental
refleks yanmita bagli hipotalamik stimiilasyon ise metalbolik hizi arttirarak oksijen
tiiketimini hizlandirir. Kortikal yanitlarin da anksiyete, huzursuzluk ve emosyonel stresi

igeren sonuglari olmaktadir (29).

2.3.2. Postoperatif Agr1 Tedavisinde Amacg

Yetersiz bir sekilde yonetilen akut postoperatif agrinin, hem fizyolojik hem de
psikolojik islevler lizerinde olumsuz etkileri vardir. Ameliyat sonrasi agri, sasirtici bir
oranda yetersiz sekilde yonetilmeye devam etmektedir. Bu durum olumsuz klinik ve
ekonomik sonuglarla iliskilendirilmektedir. Kotii kontrol edilen akut postoperatif agri,
artan morbidite, fonksiyonel ve yasam kalitesinde bozulma, gecikmis iyilesme siiresi,
uzamis opioid kullanim siiresi ve daha yiiksek saglik bakim maliyetleri ile iligkilidir.
Ayrica ameliyat sirasinda veya sonrasinda akut agrinin varligi ve siddeti kronik agri
gelisiminin habercisidir. Inat¢1 agriya ilerlemeyi dnlemek igin perioperatif donemde

daha etkili analjezik/anestezik dnlemlere ihtiya¢ vardir.

Geleneksel opioidler, akut postoperatif agrinin yonetimi i¢in bakim standardi
olmaya devam etmektedir; bununla birlikte, opioidle iliskili yan etki riski, analjezi i¢in
optimal dozu simirlayabilir ve bu da kotii kontrol edilen akut postoperatif agriya yol
acar. Klinik bulgular tutarsiz olsa da, lokal anestezikler ve nonopioid analjeziklerle ilgili

calismalar faydali olacagini 6nermistir.

Agrinin giderilmesinde optimum basariya ulasmak icin prospektif ve dnceden
tasarlanmig, hastaya uyarlanis bir planlanma gerekmektedir. Su anda, perioperatif
donemi kapsayan, postoperatif agriyr azaltmaya ve analjezik tiiketimini en aza

indirmeye yardimci olabilecek birkag strateji vardir (30).

Preemptif analjezi; Cerrahi prosediirlerden kaynaklanan agri, doku
yaralanmasinin neticesinde ortaya ¢ikarak fiziksel, kognisyonel ve emosyonel
rahatsizliklara neden olabilir. Hemen hemen bir asir 6nce, arastirmacilar intraoperatif
doku travmast ile akut agrinin siddetlenmesi ve kronik postoperatif agr1 arasindaki olasi
iligkiyi tanimladilar, simdi merkezi sensitizasyon olarak anilmaktadir. Santral

sensitizasyonu indiikleyen cerrahi, insizyonel ve inflamasyon fazina sahiptir, ikincisi
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hasarl1 dokuya bir reaksiyondur. Bu nedenle, preemptif analjezi ile saglanan
antinosiseptif korumanin etkili olabilmesi icin enflamatuar fazi kapsayacak sekilde
postoperatif doneme kadar uzanmasi gerektigi dne siiriilmiistiir. Onleyici bir etki igin
bireysel analjezik miidahalelerin etkinligindeki farkliliklar, afferent blokajin yeterlilik
derecesine, agrinin dogasina ve enflamatuar bilesenine bagli olabilir. Analjezik
miidahale yeterli degilse preemptif analjezi etkili olamaz. Preemptif analjezi kavrami
postoperatif agr1 tedavi stratejilerini anlamada 6nemli bir kavramdir. Preemptif analjezi,
cerrahi insizyondan sonra degil, preoperatif olarak uygulanan analjezi ile postoperatif
agr1 kontroliine, merkezi sensitizasyon engellenmesine ve kronik ndropatik agrinin
Onlenmesine odaklanir. Ayrica, preemptif analjezinin siiresini postoperatif doneme
kadar uzatirsa, agri1 asir1 duyarlilifinin 6nlenmesinin daha da belirgin olabilecegi one
stiriilmiistiir. Akut postoperatif agri i¢in, inflamatuar mediyatorler ve nosiseptif girdi,
postoperatif donemde 1yi bir sekilde inhibe edilmelidir. Tedavi ¢ok erken sonlandirilirsa
merkezi sensitizasyon onlenemeyebilir. Insanlarda birkag preemtif analjezi rejimi
denenmistir. Bunlar intravenéz opioid dozlarini, periferik sinir bloklarini, cerrahi
bolgenin lokal infiltrasyonunu, opioidlerin ve lokal anesteziklerin epidural uygulamasini
ve multimodal kombinasyonlar1 igerir. Sistemik olarak verilen nonsteroid
antiinflamatuvar ilaglar ve NMDA reseptor antagonistleri ile tedavi de preemptif olarak

denenmistir. (31).

Multimodal analjezi (MMA); Farkli agri mekanizmalarini hedef alip aditif ve
sinerjistik etkilesimler saglayarak analjezi diizeyini artiran ve tedaviden kaynaklanan
yan etkileri azaltan iki veya daha fazla ilag ve/veya teknigin kullanilmasindan olusur.
Ideal olarak, bir MMA ajanmin kiimiilatif yan etkiler olmaksizin diger agr1 kesici ilag
smiflart ile sinerjistik veya aditif bir analjezik etkiye sahip olmasi gerekir; analjeziyi
kaybetmeden ve yan etkileri arttirmadan her ilacin miimkiin olan en diisiik dozunun

kullanilmasini saglamalidir (32).

Profilaktik analjezi; postoperatif agriy1 azaltmak ve analjezik tiiketimini
azaltmak i¢in tiim perioperatif ¢abalar1 kapsadig: icin artik daha uygun bir terim olarak
kabul edilmektedir. Bu tedavi preoperatif donem de dahil olmak iizere perioperatif
donemde herhangi bir zamanda nonsteroid antiinflamatuar ilaglarin (NSAID), lokal
anesteziklerin ve opioidlerin uygulanarak postoperatif donemde agrinin miimkiin
oldugunca geciktirilip ve opioid kullanimini azaltilmay1 hedefleyen bir planlamadir
(33).
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2.3.3. Postoperatif Agrida Tedaviler

Fizyolojik bir savunma mekanizmasit olan agri yetersiz, yanlis ya da geg
yonetilirse insan hayatin1 tehtid eden bir patolojiye evrilmektedir. Postoperatif agri
kontrolii mortalite ve morbiditeyi azaltmak, hasta konforunu arttirmak agisindan tibbi
uygulamalarin basinda gelir. Postoperatif agrinin tespiti ve giderilmesinde standart bir
tedavi yontemi yoktur. Cerrahinin tipine, siiresine, hastanin yas ve klinik 6zelliklerine
gore Ozel bir tedavi plani olusturmak gerekir. Hastaligin ve agrinin siddeti, hastanin
psikolojik durumu ve bunlarla iligkili olarak da ilacin farmakokinetik ve

farmakodinamik 6zellikleri degerlendirilmelidir.

Agr1 yonetimi i¢in multimodal yontemler 6nerilir. Analjezik ajanlarin yaninda
psikolojik stratejilerin de agriya etkili oldugu gosterilmistir. Hastalar ile iletisim
kurulmasi, gevseme teknikleri ve miizik terapisinin agri lizerine olumlu tamamlayici
etkileri gosterilmistir. Ancak ilag dis1 girisimlerin etkinligi hakkinda yapilan

calismalarin sayis1 azdir(34).

Postoperatif agriy1 tedavi etmede cesitli ilaglar ve teknikler kullanilmaktadir.
Bunlar opioid ve/veya nonopioid analjezikler ve bolgesel anestezide kullanilan lokal

anestezikler, rejyonel veya néroaksiyel bloklardir. Ozetle su sekilde siniflandirilir.
1. Opioid Analjezik Uygulamasi

Intravendz (aralikli bolus veya devamli infiizyon), intramiiskiiler, oral, HKA,
rektal, subkutan, transdermal, intranazal, epidural (intermittan bolus, siirekli infiizyon),
dilalt1

2. Opioid Olmayan Analjezikler
NSAII (deksketoprofen, ibuprofen, lornoksikam vb.), asetaminofen, metamizol
3. Bolgesel Yontemler

Intratekal, epidural veya rejyonel sinir blogu, gévde blogu, eklem i¢i yada yara

yeri infiltrasyonu.
4. Adjuvan analjezik uygulamasi

Gabapentin, Klonidin, Neostigmin, Ketamin, Magnezyum siilfat
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5. ila¢ Dis1 Yontemler

Kriyoanaljezi, akupunktur ve Transkiitan Elektriksel Sinir Stimiilasyonu

(TENS),
6. Psikolojik yontemler

Hastalar ile iletisim kurulmasi, gevseme teknikleri, miizik terapisi (35)

PERSEPSIYON
@ Opiodler, TSA, SSRI, SSNT, a2 agonist, TCA

< MODULASYON
Inen Yolaklar O
Cikan Yolaklar TSA. SSRI, SSNI

Spinotalamik trakt -DA

Dorsal boynuz

4

Dorsal kék ganglionu

TRANSMISYON
LA, a; agonistler

- TRANSMISYON
Periferik Sinir - CJ LA, Opioidler

4 TRANSDUKSIYON
&) Asa. Nsaai LA, Antikoavbizanar, Parasetamol

Periferik nosiseptorler
Sekil 2.4. Farmakolojik ajanlarin agr1 yolaklarimi etkiledigi seviyeler (36).

2.4. Opioid Analjezikler

Opioid ilaglar klinik pratikte en sik kullanilan analjezikler arasindadir. Orta ile
siddetli postoperatif agri tedavisinin temel ilaglari olmaya devam etmektedir. Opioid
terimi, Papaver somniferum (afyon, hashas) recinesinden elde edilen afyonda bulunan

maddelere kimyasal olarak benzeyen bilesiklerin genel adidir.

Anestezistin birincil rolii agr1 yonetimidir ve bu amaca ulagmak i¢in uzmanlhigin
baslangicindan beri opioid analjezikleri yaygin olarak kullanir. Opioidler, morfin,

kodein, tebain ve sayisiz yari sentetik tiirevler gibi dogal bitkisel alkaloidler olup bir
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opiyatin fonksiyonel ve farmakolojik Ozelliklerine sahip herhangi bir tiirevidir. Yeni
opioidlerin gelistirilmesine ragmen, morfin, diger tiim opioidlerin karsilastirildig: “altin
standart” olmaya devam etmektedir. Opioidler santral etkili analjeziklerdir, etkilerini

spesifik reseptorlerine baglanarak gosterirler (37).

2.4.1. Opioidlerin Sistemik Etki Mekanizmalari

Opiyatlarin sistemik uygulamadan sonraki analjezik etkilerinden anlasiliyor ki
beyin, omurilik ve periferik etkileri mevcuttur. Opioidler endojen opioid sisteminin
reseptorlerini aktive ederek etkinlik gdsteririler. Reseptorlerine bagli olarak, iliskili
olduklar1 organ sistemleriyle uyumlu etkiler tiretirler. Opioidlerin merkezi sinir sistemi
tizerindeki etkileri mii(p) reseptorlerine baglanmalarindan kaynaklanmaktadir. Analjezik

doz araliginda uygulandig1 zaman biling kaybi olustirmazlar.

Solunum sitemi: Doza bagimli olarak p ve o reseptorleri araciligiyla opioidlerin
solunum ritmi {izerine dogrudan baskilayici bir tesiri vardir. Artmis C02’ye Kkarsi
soluma giidiisiinli baskilamalar1 da da solunum depresyonuma katkida bulunur. Gogiis

duvar rijiditesiyle de solunum mekaniklerini bozabilmektedirler.

Kardiyovaskiiler sistem: Opioidler, terapdtik dozlarda kullanildiginda hemodinamide
ciddi degisikliklere neden olmazlarsa da periferik vazodilatasyon ile sistemik vaskiiler

direnci azaltabilirler.

Gastrointestinal sistem: Opioidler alan hastalarin %40 ila %95’inde barsak
motilitesinde yavaslama ve salgilarinda azalma gozlenir. Bu nedenle gastrik bosalma
siiresini uzatarak ve gastrozofageal reflii olasiligini artirirlar. Bagirsak igeriginin gecis
hizinin ve salgilarinin azalmasi, artmis su emilimine ve kabizliga yol agar. Morfin oddi
sfinkterini kasarak koledok kanalindaki basinci on bes dakika i¢inde on kat arttirabilir.

Kemoreseptor triger zon iizerindeki direkt uyarici etkisi bulant1 ve kusmaya neden olur.

Termoregiilasyon: Opioidler hipotalamik 1s1 dengesini, viicut sicakligini hafifge
diistirecek sekilde asagi ¢eker. Alfentanil ve meperidin gibi santral etkili p reseptor

agonistleri titremeyi baslatacak viicut 1sisinin esik degerini diisiiriir.

Noroendokrin sistem: Opioidlerin orta-yiiksek dozlari EEG’de yavaslama olustururlar
ancak yenidogan doneminde nadir de olsa morfinin nobet esigini  disirdigi

gozlenmistir. Opioidler ¢ok sayida hipotalamik-hipofizer-adrenal eksen hormonunun
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salimimin1 bloke ederler. Uzun siireli kullanimlarin hipogonadotropik hipogonadizm gibi

sonuclar1 olabilir.

Kappa(x) reseptor agonistleri ADH ve oksitosin salinimini baskilayarak diiireze
neden olur ancak histamin desarji ile gelisen hipotansiyonun kendi basmma ADH

salinimini arttirabilecegi de unutulmamalidir.

Mii(pn) reseptor agonistleri miyozis olusturur, pupiller refleks genislemeyi

baskilar (38).

2.4.2. Opioid Reseptorler

Ug opioid reseptorii - 8, p ve kx — G proteinine bagl reseptdrlerin rodopsin
ailesine aittir ve kapsamli sekans homolojilerini paylasir (%55-58). Yakin zamana kadar
5 ¢esit opioid reseptorii bilinmekteydi. Bunlardan 3 tanesi iyi tanimlanmis olan; mii(p),
delta(d), kappa(k) ve digerleri ise sigma ve epsilondur. Son zamanlarda klasik opioid
reseptorlerine yapisal olarak benzeyen, “opioid benzeri reseptor” adi ile(ORL-1)
reseptdr tanimlanmistir. p, & ve K opioid reseptorleri yaygin olarak dagilmistir. Bu
dagilim, imminohistokimya, in situ hibridizasyon ve daha yakin zamanda invaziv
olmayan goriintiileme teknikleri kullanilarak ayrintili olarak incelenmistir. Merkezi sinir
sistemi islevi {izerindeki derin ve c¢esitli etkileri, beyin ve omurilikteki reseptorlerin
yogunlugu ve dagilimi ile tutarhidir. Opioidler, kendilerine spesifik olan reseptorlerine
baglanarak etki ederler. Ek olarak, bu reseptorler, vaskiiler, kardiyak, bronkopulmoner,
intestinal ve pek ¢ok yerlesik ve dolasimdaki immiin/inflamatuar hiicre dahil olmak

tizere ¢ok gesitli periferik dokularda eksprese edilir (39).

Tiim opioid reseptorleri, adenilil siklazi inhibe eden, voltaj kapili Cat+
kanallarinin iletkenligini azaltan ve/veya rektifiye edici K+ kanallarini agan G-
proteinine bagli reseptorlerdir. Bu sonugta kalsiyum akisini ve pronosiseptif
norotransmiterlerin (glutamat, P maddesi ve nosiseptif liflerden kalsitonin geniyle
iliskili peptit) salinmasini onler. Agriy1 tesvik eden bu ndrotransmiterlerin salinmasini

Onleyerek, opioidler analjezik 6zelliklerini verebilirler.
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Tablo 2.1. Opioid Reseptorleri ve Klinik Etkileri (40).

Reseptir Endojen Ekzojen Klinik Etkiler
Supraspinal analjezi
nl Betaendorfin Morfin
Fiziksel bagumlilik
Solunum depresyonu
n2 BRetaendorfin Morfin Kardiyovaskiiler etkiler

GIS etkileri
Delta Enkefalin Spinal analjezi
Spinal analjezi

Kappa Dinorfin Ketosiklazosin
Sedasyon, Myozis

2.4.3. Opioid Simiflamasi

Opioidler yapilarina gore dogal, yar1 sentetik ve sentetik olmak {izere li¢ gruba

ayrilir.

Tablo 2.2. Opioidlerin siniflandirilmasi (41)

Dogal Opioidler Fenantren tiirevleri: Morfin, kodein, tebain

Benzilizokinolin tiirevleri: Papaverin

Sentetik Opioidler Morfinan tiirevleri: Levorfanol

Difenilpropilamin veya metadon tiirevleri: Metadon, d-
propoksifen

Benzomorfan tiirevleri: Pentazosin, fenazosin
Fenilpiperidin tiirevleri: Fentanil, sufentanil, alfentanil,

remifentanil, meperidin

Yar Sentetik Opioidler Tebain tiirevleri: (oksimorfon ve oksikodon),

dihidromorfon/morfinon, eroin
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2.5. Fentanil

fentanyl

Sekil 2.5. Fentanilin kimyasal yapis1 (42)

Sentetik bir opioid olan fentanil, fenilpiperidinin tiirevidir. Fenilpiperidin diger
tirevlerinden sufentanil, remifentanil ve alfentanil de fentanilde oldugu gibi Mu ()
opioid reseptdr agonistleri gibi etki gosterirler. Fentanil ve sufentanil, anestezi
pratiginde nispeten kisa analjezik etki siireleri, kiiciik bolus dozlarindan sonra
etkilerinin hizla sona ermesi ve kardiyovaskiiler giivenliklerinin yani sira volatil
ajanlarin MAC degerini 6nemli Olgiide azalttiklar1 icin anestezi pratiginde yaygin

kullanilan ilaglardir. Ayrica siddetli agr1 tedavisinde de kullanilmaktadir.

2.5.1. Farmakolojik Ozellikleri

Merkezi sinir sistemi: Fentanil ve tiirevleri gii¢lii agr1 kesicilerdir ve intravendz olarak

uygulandiklarinda kisa etki baslangig stireleri vardir.

Diger opioidlerin yan etkilerine benzer sekilde mide bulantisi, kusma ve kasinti
goriilebilir. Kas rijiditesi, yiiksek dozlarda anestezi indiiksiyonu igin kullanildiginda
diger opioidlerden daha sik goriilmektedir. Rijidite, depolarizan veya non-depolarizan
noromiiskiiler bloke edici ajanlarla hastanin solunumu kontrol edilerek tedavi edilebilir.
Solunum depresyonu diger MOR agonistleri ile benzerdir. Analjezik dozlarda solunumu
baskilamas1 morfinden daha kisa siirelidir ancak yiliksek dozlarda veya uzun siireli
infiizyonlarda siire morfine benzer. Enterohepatik dolagima girmesi nedeniyle, fentanil
veya sufentanil uygulamasindan sonra gecikmis solunum depresyonu da meydana

gelebilir.

18



Kardiyovaskiiler Sistem: Fenilpiperidin tiirevleri nabiz ve tansiyonu biraz distriir.
Bununla birlikte, bu ilaglar histamin salinimini uyarmaz ve minimal kardiyodepresan

etkiye sahiptirler.

Emilim/Dagilim/Metabolizma/Eliminasyon:  Fentanil ve sufentanil karacigerde
metabolize edilir. Lipofilitesi yiiksek olan bu ajanlar yiiksek oranda yagda ¢oziiniirler ve
hizla kan-beyin bariyerini gecerler. Fentanil veya sufentanil uygulandiktan sonra
plazma ve BOS arasindaki dengeye (t'2 degeri) bes dakika icinde ulasir. Plazma ve
BOS’taki diizeyleri kas ve lipit dokulara redistribiisyonuyla hizla azalir. Ancak yiiksek
dozlarda veya uzun siireli inflizyonlar halinde kullanildiklarinda dokulardaki

doygunluga bagl etki siireleri 3-4 saate kadar ¢ikar.

Tedavide kullanimlar:: Fentanil ve sufentanil intravendz veya intratekal olarak yaygin
kullanilan anestezik adjuvanlardir. Morfine gore fentanil yiiz kat, sufentanil bin kat daha
giicliidiir. IV uygulamadan sonra fentanil ve sufentanilin pik analjezik etkisine ulasma
siiresi (5 dakika), morfin ve meperidininkinden (15 dakika) 6nemli 6l¢lide daha kisadir.
Analjezik etkilerin ortadan kalkmasi da aymi sekilde daha hizlidir. Ancak, yiiksek
dozlarda veya uzun siireli infiizyonlarda etki siireleri, uzun etkili opioidlerinkine

benzemeye baslar.

Fentanil ve sufentanil malignite gibi kronik agr1 tedavilerinde de yaygin olarak
kullanilmaktadir. Fentanil’in iki-li¢ glin uzamis salimm saglayan transdermal bant
formlart mevcuttur. Bununla birlikte, ates gibi emilimi artiran faktorler doz asimina ve

yan etkilerin artmasina neden olabilir (43).
2.6. Nonopioid Analjezikler

2.6.1. NSAI Ilaclar

NSAIll'ler, hafif ila orta derecede postoperatif agr1 icin etkili analjezi saglar, orta

ile siddetli postoperatif agrinin tedavisi i¢in opioidlere faydali bir tamamlayicidir (37).

Siklooksijenaz spesifik inhibitorlerin kullanima sunulmasiyla birlikte, oral veya
parenteral olarak uygulanabilen NSAID'ler, multimodal analjezik rejimin ayrilmaz bir
pargasi olarak kabul edilir, ¢linkii bunlar, opioidlerinkinden ve lokal anesteziklerden

farkli mekanizmalar yoluyla analjezi tiretirler (28).

NSAID'lerin tek baglarina kullanildiklarinda diger analjezik ajanlarla

karsilagtirilinca mortalite veya major morbidite agisindan 6nemli bir dstiinliikleri yok
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gibi gorinmektedir. Bununla birlikte, eszamanli kullanimi ile NSAID'ler kismen opioid
analjezik gereksinimlerini azaltarak analjezi ve hasta memnuniyetini iyilestirebilir,

opioid ile iligkili yan etkileri azaltabilir.(45).

NSAI ilaglar COX 1-2’yi beraber inhibe edenler ve COX-2’yi selektif inhibe
edenler olarak gruplandirilirlar. NSAI ilaglarin birgogu, siklooksijenaz enzimlerini
kompetetif, reversible olarak inhibe eder fakat aspirin izozimleri asetilleyerek
irreversible olarak inhibe eder. Bu yoniiyle aspirin NSAIil’lerden ayri smiflandirilir.
Benzer sekilde antipiretik ve analjezik olan asetaminofen de zayif antiinflamatuvar

etkinliginden dolay1 ayr1 siniflandirilir.
NSAIT ilaglarin Simflandirilmasi

NSAIll'ler, asagida gosterildigi gibi birkag kimyasal sinifta gruplandirilmistir. Bu
kimyasal ¢esitlilik, genis bir yelpazede farmakokinetik 6zellikler saglar. NSAID'lerin
kinetiginde bircok farklilik olmasmna ragmen, ortak bazi genel Ozellikleri vardir.
NSAID'lerin biri hari¢ tiimii, verildigi gibi zayif organik asitlerdir; istisna, nabumeton,

asidik aktif ilaca metabolize olan bir keton 6n ilacidir (46).

Tablo 2.3. NSAII’larin kimyasal yapilarina gore siiflandirilmasi

Salisilik Asit Grubu Aspirin, sodyum salisilat
Para-aminofenol tiirevleri Parasetamol (asetaminofen), fenasetin
Ibuprofen, ketoprofen, naproksen, fenbufen,

Profenler (fenilpropionik asit tiirevleri fenoprofen

Aminopirin, metamizol sodyum (dipiron),

oksifenbutazon, fenilbutazon

Fenilasetik asit tiirevleri Diklofenak sodyum

indol asetik asit tiirevleri Indometazin, sulindak, tolmetin, ketorolak
Mafenamik asit, flufenamik asit, Tolfenamik
asit, etofenamat

Oksikamlar tenoksikam, piroksikam

COX-2 inhibitorleri Selekoksib

Pirazolon tiirevi ilaclar

Fenamik asit tiirevleri

NSAII Emilim Dagihm Metabolizma ve Eliminasyonu

NSAIil'ler oral uygulamadan sonra hizla emilerek ve 2-3 saat icinde pik plazma
konsantrasyonlarina ulasir. Besin alim1 emilimlerini ve sistemik yararlarin1 geciktirebilir
NSAIil'lerle tedavi edilen hastalara verilen antasitler, absorpsiyonlarini geciktirir. Asetil
salisilik asit presistemik dolasima ulastiktan sonra dakikalar iginde trombositleri

asetillemeye baglar.
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Cogu NSAI ilag, albiimin gibi plazma proteinlerine yiiksek oranda (%95-99)
baglanarak diger ilaglarin yer degistirmesine yol acabilir. NSAIi’lerin ¢ogu viicuda
yaygin  olarak  dagilir, sinovyal sividaki  konsantrasyonlar1 = plazmadaki
konsantrasyonlarinin yarisina ulasarak Kolayca artritik eklemlere gecer. NSAIl'lerin
cogu oOzellikle selekoksib, santral sinir sisteminde analjezik etki olusturmaya yetecek

konsantrasyonlara ulasir.

Karaciger biyotransformasyonu ve renal atilim, ¢gogu NSAII i¢in metabolizmanin
ve eliminasyonun ana yollaridir. Terapotik dozlarda, asetaminofenin sadece kiigiik bir
kismi, oldukga aktif bir metabolitine (N-asetil-p-benzokinon imin/ NAPQI) doniismek
tizere olan oksitlenir. Toksik dozlarda (>10 gr parasetamol) hepatotoksik etkilere neden
olacak konsantrasyonlarda NAPQI olusabilir. Nadiren de olsa diger NSAI ilaclar da
karaciger toksisitesine neden olabilir. Yiiksek oranda plazma proteinlerine baglanmalari
nedeniyle salisilik asit disindaki NSAIl’ler hemodiyaliz filtrelerinden siiziilmezler.

NSAIl'lerin hepatorenal yetmezligi olan hastalarda kullanilmas1 &nerilmez (47).

Tablo 2.4. NSAil'lerin Yaygin ve Ortak Yan Etkileri

Gis Karin agris1, Bulanti, Ishal, Istahsizlik
Gastrik erozyonlar/Ulserler ¥ , Anemi ¥
GIS kanama, delinme ¥

Trombositler Trombosit aktivasyonunun inhibisyonu ¥

Kanama riskinde artis $

Bobrek Tuz ve su tutulmasi, Urat atilmasinda azalma (6zellikle aspirin ile)
Odem, renal/kardiyak ve sirozlu hastalarda bébrek islevinin kétiilesmesi
Antihipertansif ilaglarin etkinliginde azalma
Ditiretiklerin ilaglarin etkinliginde azalma
Hiperkalemi

Kardiyovaskiiler Ductus arteriosus’un kapanmas,
Miyokart enfarktiisii*, iInme*, Tromboz*

MSS Bas agrisi, Bas donmesi, Sersemlik hali,
Biling bulanikligi, Hiperventilasyon
Uterus Gebeligin uzamasi,

Dogumun baskilanmasi
Asir1 duyarhlik  Vazomotor rinit, Anjiyondrotik &dem, astim Urtiker, Kizarma,
Hipotansiyon, Sok

*Diigiik-doz aspirin harig
¥ COX-2-selektif NSAil'ler ile azalan yan etkiler (47).
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2.6.2. ibuprofen

Ibuprofen, fenilpropiyonik asidin basit bir tiirevidir (Sekil 2). Giinde yaklasik
2400 mg'lik dozlarda ibuprofen, anti-inflamatuar etkide 4 g aspirine esdegerdir.

?OOH
C—H
HAC |
B
CH—CHg CHg
H.C”

Kimyasal formiil: C13 H18 O2
Sekil 2.6. Ibuprofenin Kimyasal Yapis1 (48)

Etki mekanizmasi, siklooksijenaz-1 ve siklooksijenaz-2 izozimlerinin geri
dontistimlii inhibisyonudur. Secici olmayan bir siklooksijenaz inhibitorii olmakla

beraber COX-1 enzimi iizerindeki etkisi daha yogundur.

Ibuprofen, 50-800 mg ilag igeren tabletler, oral damla ve soliisyonlar halinde
mevcuttur. Antihistaminikler, dekonjestanlar, oksikodon ve hidrokodon ile sabit doz
kombinasyonlar1 ruhsathidir ve hafif-orta siddette agrilar igin dozaj, gerektiginde her 4
ila 6 saatte bir 400 mg'dir.

Ibuprofen oral ve IV, prematiire bebeklerde patent duktus arteriozusun
kapatilmasinda, indometasin ile hemen hemen ayni etkinlik ve giivenlikle etkilidir.
Topikal bir krem miistahzarinin fasya ve kas igine emildigi goriiliiyor. 400 mg
ibuprofenin siv1 jel preparasyonu, cerrahi sonrasi dis agrisinda hizli bir rahatlama ve iyi

bir genel etkinlik saglar.

Indometasin ile karsilastirildiginda, ibuprofen idrar ¢ikisim1 daha az azaltir ve
ayrica daha az sivi1 tutulmasina neden olur. Ilag, nazal polip, anjiyoddem ve aspirine
bronkospastik reaktivitesi olan kisilerde nispeten kontrendikedir. Aseptik menenjit
(6zellikle SLE'li hastalarda) ve sivi tutulumu bildirilmistir. Ibuprofen ve aspirinin
birlikte uygulanmasi, aspirinin neden oldugu geri doniisii olmayan trombosit
inhibisyonunu antagonize eder. Bu nedenle, artmis kardiyovaskiiler riski olan hastalarda
ibuprofen ile tedavi, aspirinin kardiyoprotektif etkilerini sinirlayabilir. Ayrica,
ibuprofen'in aspirin ile birlikte kullanilmas1 toplam anti-inflamatuar etkiyi azaltabilir.

Nadir hematolojik etkiler arasinda agraniilositoz ve aplastik anemi bulunur (46).
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2.6.3. Parasetamol

Asetaminofen fenasetin aktif metabolitidir ve analjezik etkisinden sorumludur.
Periferik dokularda zayif COX-1 ve COX-2 inhibitoridiir. Analjezik ve antipiretik
etkileri olmakla birlikte antiinflamatuvar etkinligi zayiftir, olmadig: kabul edilir.Genel
olarak NSAII benzeri etkilerini santral COX-3 inhibisyom: ile gerceklestirdigi kabul
edilir. COX inhibisyonu beyinde gérece daha belirgin olabilir, antipiretik etkililiginin
izah1 bu sekilde yapilmaktadir (49).

|l

HO \ / N—C—CH,

Sekil 2.7. Parasetamoliin Kimyasal Yapisi (50)

Parasetamol (veya asetaminofen), ates ve agri icin en ¢ok recete edilen, diinya
capinda mevcut olan, her yerde bulunabilen ilaglardan biridir. Parasetamol ve hafif ila
orta siddette agr1 icin etkinlik gdsteren analjezik ve antipiretik bir ilagtir. Agizdan
verilen parasetamol, mide-bagirsak yolundan kolayca emilir ve daha sonra esas olarak
glukuronidasyon ve siilfasyon ve renal atilim yoluyla karaciger metabolizmasina
ugrar. Periferik dokularda ve SSS'de siklooksijenaz aktivitesinin (COX 1, COX, ve
COX 3) inhibisyonu, nitrik oksit sentaz ve kalsiyum kanallarinin inhibisyonu ve
dogrudan veya dolayli aktivasyon dahil olmak {izere karmasik etki mekanizmalarina
sahiptir. Dagilim hacmi ve klirensi yasa bagli olarak azalir. Asetaminofen toleransi
iyidir ve Gl yan etki insidans1 digiiktiir. Bununla birlikte, akut doz agimi1 ciddi karaciger

hasarina neden olabilir (51).

Oral asetaminofenin  biyoyararlanimi ~ miikemmeldir. Doruk plazma
konsantrasyonlarina genellikle 30-60 dakikada ulasilir. Yar1 dmrii 2-3 saattir ve bobrek
fonksiyonundan nispeten etkilenmez. Plazma proteinlerine zayif bir sekilde baglanir
diger NSAIl’lerinkinden daha azdir. Hepatik mikrozomal enzimler tarafindan inaktif
stilfat ve glukuronide metabolize edilir. %5'ten az1 degigsmeden atilir. Yiiksek dozlarda,
minor fakat oldukc¢a reaktif metaboliti olan NAPQI agiga ¢ikar. Hem karaciger hem de

bobrek igin toksiktir. Cocuklarin ilag glukuronidasyon kapasitesi erigkinlere gore daha
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azdir. Toksik dozlar veya karaciger yetmezligi ile yar1 omiir iki kat veya daha fazla

artabilir (52).

2.7. Hasta Kontrollii Analjezi (HKA)

HKA, postoperatif agri, dogum, travma veya diger tibbi durumlardan
kaynaklanan akut veya kronik malignite kaynakli agrilar dahil olmak {izere genis bir
yelpazede agriy1 kontrol etmek i¢in kullanilan etkili bir yontemdir. Agrinin 6nemli
6l¢iide kontrol altina alinmasini saglayan istege bagli, kombine analjezik (esas olarak
opioid) varyasyonlarmin uygulanmasina izin veren mini bilgisayar kontrollii bir
inflizyon pompasindan olusur. intravenéz (IV)-HKA, bireysel farmakodinamik ve
farmakokinetik farkliliklar1 en aza indirir, hafif veya siddetli postoperatif agri i¢in
yaygin olarak kullanilan referans yoéntem olarak kabul edilir (53). (IV)-HKA, HKA'nin
en ¢ok uygulanan yoludur; diger uygulama yontemleri literatiirde kapsamli bir sekilde
bildirilmistir. En sik goriilen komplikasyonlar bulanti ve kusma, kasinti, solunum
depresyonu, sedasyon, konfiizyon ve idrar retansiyonudur. Bununla birlikte, ilag
hazirlig1 ve cihaz programlama gibi insan faktorleri de bu komplikasyonlarin meydana
gelmesine dahil olabilirken, cihaz arizasi ¢ok daha az sorun teskil eder (54). HKA
sisteminin hastalara anlatilmasi genellikle ameliyattan Once anestezi konsiiltasyonu
sirasinda yapilir; bununla birlikte, ameliyattan sonra yeniden bilgilendirmenin, analjezi
kalitesini artirmak icin HKA'y1 dogru kullanmada etkili oldugu bildirilmektedir. Bu
sekilde hastalar, dinamik agr1 da dahil olmak iizere c¢oklu degiskenlere entegre
edildiginde bu teknigi daha verimli kullanirlar. Hasta memnuniyeti a¢isindan HKA'nin
diger yontemlere gore daha avantajli oldugu bildirilmektedir ancak bu analjezi
kalitesinin alternatif teknige gore daha iistiin oldugu anlamina gelmemektedir (55).

HKA cihazi programlanirken takip edilen parametreler 6zetle sdyle siralanabilir.

2.7.1. Bazal infiizyon

Kullaicinin cihaz1 aktiflestirmesdigi zamanlarda ilacin sabit bir hizla siirekli
olarak verilmesidir. Belki de tek avantaji, hasta uykudayken yani bolus dozajlamay1
tetikleyemeyecekken diisiik dozda da olsa analjezik almaya devam etmesine izin
vermesidir. Bununla beraber, hastanin ihtiyact olmadig1 halde ilag almasina ve toplam
ilag dozunu artirmasina da neden olabilir. Bu nedenle kullanimi tartismalidir ve ¢ogu

yazar tarafindan oOnerilmemektedir. Ozellikle yashlarda, ek olarak sedatif ilaglar
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kullananlarda, apnesi olan hastalarda veya morbid obezlerde solunum depresyonu

insidansini artirdigi igin onerilmez (51).

2.7.2. Bolus Doz

Hastanin cihazin diigmesine her basisinda uygulanmasi planlanan yeterli analjezi
olusturacak minimum ila¢ dozudur.

2.7.3. Kilit Zamanm

Bolus doz alimi gergeklestikten sonra hastanin cihazi ne kadar siireyle
etkinlestiremeyecegini ayarlar. Hasta bu siire igerisinde cihazin diigmesine bassa dahi
cihaz aktiflesmeyecek ve doz asimi dnlenmis olacaktir. ilacin klinik etki baslangig

siiresine gore kilit zamani ayarlanir..

2.7.4. Saatlik veya Dort Saatlik Limit

Hastanin belirtilen siire boyunca alabilecegi en yiiksek ilag dozunu belirler.
Giivenlik amaciyla belirlenen parametredir. Belirtilen siire araliginda ilag limiti asilirsa,
o siire tamamlanana kadar kilitlenme siiresi miisaade etse dahi ek bolus dozlarinin

alimmasini engeller (56).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Protokol

Bu calisma, Malatya Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan 2022/25 protokol
numarasi ile onay alindiktan sonra, Helsinki Antlagmasi’nda belirlenen kriterlere uygun
sekilde Inonii Universitesi Tip Fakiiltesi Turgut Ozal Tip Merkezi Anesteziyoloji ve
Reanimasyon Anabilim Dali’nda yapildi. Total abdominal histerektomi endikasyonu ile
120 hasta galismaya dahil edildi.

3.2. Cahismaya Dahil Edilme Kriterleri

01.03.2022-01.10.2022 tarih araliginda elektif total abdominal histerektomi
endikasyonu ile ASA | veya ASA Il olarak kabul edilen 30 ile 65 yas araliginda 120
kadin hasta cerrahiden bir giin 6ncesinde aydinlatilmis yazili onam alindiktan sonra

caligsmaya dahil edildi.

3.3. Calismadan Dislanma Kriterleri

Yaglar1 30’dan kiigiik veya 65’den biiyiik olan, ASA 11l veya ASA IV kabul
edilen, genel anestezi veya ¢alismada kullanilacak ilaglarindan herhangi birine allerji
Oykiisii olan, kronik analjezik kullanimi veya uUyusturucu madde bagimlis1 olan, son 2
saatte parasetamol veya ibuprofen kullanmis olan, son 24 saatte trisiklik antidepresan
kullanmig olan, gastrik iilser ya da karaciger, bobrek hasar1 olan, malign nedenlerle ya
da acil sartlarda histerektomi planlanan hastalar ile mental retardasyon nedeniyle agri

skorunu degelendiremeyecek hastalar caligmaya dahil edilmedi.

3.4. Preoperatif Islemler

Preoperatif anestezik degerlendirilmesi yapilan tiim hastalarin; hemogram,
biyokimya ve koagiilasyon parametreleri ¢alisildi. EKG ve akciger grafileri ¢ekildi.
Hastalarin yasi, boyu, kilosu, VKI ve ASA skorlar1 degerlendirildi. Operasyondan bir
giin oncesinde anestezik prosediirler, kullanilacak ilaglar, HKA cihazi ve agr1 skoru ile

ilgili ayrintil bilgi verildi.

26



3.5. Calisma Tasarimi, Randomizasyon ve Korleme

Prospektif, randomize, plasebo-kontrollii ve ¢ift kor klinik arastirma olarak
tasarlanan bu ¢alismada hastalar randomizasyonu saglamak maksadiyla MedCalc paket
programi (medcalc.org) kullanilarak basit rasgele atama yontemi ile Kontrol Grubu
(Grup K: n=30), Parasetamol grubu (Grup P: n=30), Ibuprofen 400 mg grubu (Grup
1400: n=30) ve Ibuprofen 800 mg grubu (Grup 1800: n=30) olarak dért gruba ayrildi.

Cift kor olarak tasarlanan bu c¢alismada; hem c¢alismay1 yiiriitenler hem de
hastalar hangi ilaglarin uygulandigint bimiyorlardi. Cerrahi odas1 disindaki bir
anestezist tarfindan hazirlanan ilaglar baska bir anestezisit tarafindan cerrahi

insizyondan 15 dk once hastalara uygulandi.

3.6. ilaclarin Hazirlanmasi

Ibuprofen 400 mg grubu i¢in 400 mg ibuprofen, ibuprofen 800 mg grubu igin
800 mg ibuprofen, Kontrol Grubu i¢in 5cc serum fizyolojik 100 cc izotonik igine
enjekte edilerek folyo ile kaplandi. Parasetamol grubu icin ise 1 gr parasetamol flakonu

folyoyla kaplandi.

3.7. Hasta Kontrollii Analjezi (HKA) Cihaz1 Hazirlanmasi

HKA cihazina 10 mg/ml olacak sekilde dozaj ayarlamasi yapilan 100 cc’lik
serum fizyolojik ve fentanil karisimi yerlestirildi. Cerrahi sonunda hasta derlenme
odasina alinmadan 6nce intravendz yolla uygulamak iizere HKA cihazi takildi. Iki y1l ve
tizeri egitim siiresi olan arastirma gorevlisi tarafindan HKA cihazinin kullanimi tarif
edildi. Tim gruplardaki hastalara yiikleme dozu 50 mcg, bolus dozu 20 mcg ve 15
dakika kilitli kalma siiresi olacak sekilde HKA cihazi ayarlanip intravendz yoldan

uygulandi.

3.8. Ilaclarin Uygulanmasi

Cerrahi insizyondan 15 dakika 6nce, Grup K’daki hastalara 100 ml izotonik,
Grup 1400°deki hastalara 400 mg ibuprofen, Grup 1800°deki hastalara 800 mg ibuprofen
100 ml izotonik iginde intravendz olarak uygulandi. Grup P’deki hastalara 1 gr

parasetamol flakon cerrahi insizyondan 15 dk 6nce intravendz olarak uygulandi.
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3.9. Genel Anestezi

Hastalara premedikasyon uygulanmadi. Ameliyat odasina alinan hastalar
standart olarak DIl derivasyonlu elektrokardiyogram, KAH, SAB, DAB, OAB,
bispektral indeks ve SpO, 6l¢iimii almak tizere monitorize edildi, elde edilen tiim

degerler kaydedildi.

Rutin monitdrizasyondan sonra hastalara 18G kateter ile periferik damar yolu
acilip iv kristalloid (%0.9 NaCl) infiizyonu 7-10 ml/kg hizinda verildi. Hastalara yiiz
maskesi kullanilarak %100 oksijen ile li¢ dakika preoksijenize edildi. Anestezi
indiikksiyonunda; lidokain 1 mg/kg, propofol 2-2,5 mg/kg, fentanil 1 mcg/kg,
rokuronyum 0.6 mg/kg dozlarinda intravendz olarak kullanildi. Noromuskiiler blokaj
icin iki dakika bekledikten sonra hastalar orotrakeal yoldan entiibe edildi. Volim
kontrollii mod ile 7-10 ml/kg tidal voliim, soluk sayis1 12/dk ve EtCO, degeri 35-45
mmHg arasinda olacak sekilde ventilasyon saglandi. Her dort grupda anestezi idamesine
2 L/dk taze gaz akimmda %2 sevofluran ile %50 oksijen-hava karisimi ayarlanarak (1
MAK saglanacak sekilde) devam ettirildi. Sevofluran dozu BIS degerleri kirk ile altmis
arasinda olacak sekilde titre edildi ve operasyon bitiminde sevofluran toplam tiketimi
kaydedildi. Intraoperatif hemodinamik stabilizasyonun saglanmasi i¢in OAB ve KAH
giris degerlerine gore %20’den fazla degismemesi hedeflendi. OAB ve KAH %20’nin
tizerinde artinca 0,5 mcg/kg fentanil ek doz olarak uygulandi. OAB ve KAH %20’den

fazla azalinca 5 mg iv efedrin uygulandi ve bu sonuglar kaydedildi.

Cerrahi bitimine 30 dk kala 50 mg tramadol iv tiim hastalara uygulandi. Cerrahi
sonlandirildiginda 0,5 mg/kg metilprednizolon i1v (antiemetik etkinlik i¢in) ve
omeprazol 40 mg iv (mide koruyucu etkinlik i¢in) uygulandi. Cerrahi bitiminde
inhalasyon ajanlart sonlandirilarak 6 L/dk %100 oksijen ile hastalar spontan solunuma
alindi. Spontan solunum saglandiktan sonra 50 pg/kg ve 10 pg/kg atropin ile
noromuskuler blokaji sonlandirilarak ekstiibe edilen hastalara derlenme iinitesine
alimmadan o6nce HKA cihaz1 takildi. Derlenme iinitesinde 30 dk gozlemlenen

hastalardan modifiye Aldrete skoru 9 ve tizeri olanlar servislerine devredildi.

3.10. Verilerin Kaydedilmesi

Preoperatif hastalarin yas, boy, kilo, VKI, ASA skorlar1 ve demografik verileri,
operasyon sonunda ise anestezi ve cerrahi siireleri kaydedildi. Anestezi siiresi; anestezik

ajanlarin indiiksiyonu ile ekstiibasyon sonrasi hastanin basit emirlere yanitina kadar
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gecen siire baz alindi. Operasyon siiresi olarak ise; cerrahi insizyon baslangicindan son
cilt siiturunun atilmasmna kadarki silire baz alindi. Operasyon baslangicinda ve

peroperatif takiplerde KAH, SAB, DAB, OAB, BIS, SpO2 degerleri;

» S1: indiiksiyon Oncesi (baseline)

A\

S2: entiibasyon sonrasi
S3: intraoperatif 10.dk
S4: intraoperatif 20.dk
S5: introperatif 30.dk
S6: intraoperatif 40.dk
S7: intraoperatif 50.dk
S8: intraoperatif 60.dk
S9:ekstiibasyon sonrasi
TO: hastanin derlenme iinitesine alindiktan sonraki ilk deger
T1: derlenemedeki 10.dk
T2: derlenmedeki 20.dk
T3: derlenmedeki 30.dk
T4: postoperatif 1. saat
T5: postoperatif 2. saat
T6: postoperatif 4. saat
T7: postoperatif 6. saat

T8: postoperatif 12. saat

vV VvV Vv V¥V ¥V ¥V YV ¥V V¥V V¥V ¥V ¥V V VYV VY V V

T9: postoperatif 24.saatlerde olarak kaydedildi.

Hastalarin hangi grupta oldugu bilgisini tasimayan iki yi1l ve fiizeri siireyle
egitimini tamamlamig arastirma gorevlisi tarafindan VAS (istirahat ve hareketteki) ve
Ramsey skorlari, ilk analjezik ihtiyag siireleri, HKA ile uygulanan toplam fentanil
miktarlar1 ve istem sayilar1 postoperatif belirtilen siirelerde derlenme {initesi ve serviste
sorgulanip kaydedildi. kaydedildi. Opioid iliskili bulanti, kusma, bas donmesi, bas

agrisi, agiz kurulugu, kasinti, konstipasyon, solunum depresyonu, konfiizyon, dispepsi,
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desatiirasyon ve iriner retansiyon gibi yan etkiler var/yok seklinde ayni siire

dilimlerinde degerlendirildi.

Bulant1 ve Kusma Degerlendirme Skalasi’nda 2 ve {izeri olan degerlerde hastaya
ondansetron 8 mg iv verilmesi planlandi. Satiirasyonun %93’lin altina diismesi
durumunda hastaya yiiz maskesi ile 3 L/dk oksijen uygulanmasi, %90’nin altina
diismesi durumunda ise fentanil infiizyonu stoplanarak 2 mg iv naloksan ile antagonize

edilerek hastanin ¢alismadan ¢ikarilmasi planlandi.

Ayrica hastalarin postoperatif 0-6 saatleri arasi, 6-12 saatleri arasi, 12-24 saatleri
arasi ve 24. saatteki toplam kullanilan fentanil miktarlar1 da kaydedildi. Postoperatif
takiplerinde VAS degeri 4 ve lizeri olan hastalara 25 mg meperidin iv olarak uygulandi

ve kaydedildi.

24. saatin sonunda hastalarin analjezi yonetiminden memnuniyetleri ( 1: hig
memnun degil, 5: ¢ok memnun seklinde ) sorgulanarak QoR40 Skorlariyla beraber
kaydedildi. Ameliyat ve anestezi sonrasi iyilesme Kalitesini Ol¢gmek igin ¢esitli
derecelendirme oOlgekleri gelistirilmistir, QOR40 Myles (58) tarafindan gelistirilen

yaygin kullanilan gilivenilir bir dlgektir.

3.11. istatistiksel Analiz

Veri analizi IBM©O SPSS©O Statistics (version 25 for Windows, IBM
Corporation,Armonk, New York, USA) versiyonu kullanilarak yapildi. Normallik
analizi i¢in; Saphiro-Wilk testi, histogram dagilimi, skewness-kurtosis parametreleri
kullanildi. Tanimlayict istatistikler dagilimi normal olan degiskenler i¢in ortalama =+
standart sapma, dagilimi normal olmayan degiskenler i¢in median (min-maks), nominal
degiskenler ise vaka sayis1 ve (%) olarak gosterilmistir. Istatistik analizlerde normal
dagilim gosteren veriler i¢in tek yoOnlii varyans analizi (ANOVA), normal dagilim
gostermeyen veriler i¢in ise Kruskal Wallis testi kullanildi. Coklu karsilastirmalarda
anlamli tek yonlii varyans analizi sonrasi Levene homojenite testine gore homojen
dagilimli degiskenlerde Tukey testi, non homojen degiskenlerde Tamhane posthoc
testleri calisildi. Non parametrik degiskenlerde anlamli Kruskal Wallis testi sonrasi
Bonferroni diizeltmeli Mann Whitney U testi uygulandi. Kategorik degiskenler
arasindaki iligskinin analizi i¢in Ki-kare testi ve Fisher Exact testi kullanildi. Siirekli
degiskenler arasinda olan analizde Spearman Korelasyon testi kullanildi. p<0,05 degeri

istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Elektif sartlarda total abdominal histerektomi endikasyonu olan toplam 120 hasta
calismaya dahil edildi.

Tablo 4.1. Demografik veriler, Cerrahi siireler ve Labaratuvar degerleri (Ortalama veya

say1)
Grup K Grup P Grup 1400  Grup 1800
(n=30, Ort) (n=30, Ort)  (n=30, Ort) (n=30, Ort) P

Yas, yil 49,10 48,77 49,87 49,87 0,849
Agirhk, kg 70,30 70,67 75,47 73,77 0,092
Boy, cm 162,33 161,40 161,13 161,20 0,638
VKI, kg/m2 26,71 27,16 28,98 28,37 0,058
Anestezi Siiresi, dk 133,33 128,50 131,33 131,43 0,070
Cerrabhi Siire, dk 125,33 121,83 124,17 125,17 0,310
Laboratuvar

Hb 11,75 11,76 12,29 12,47 0,171

Htc 36,89 36,93 37,45 38,81 0,344

PIt 328,70 331,27 300,97 307,23 0,385

Glukoz 101,80 104,77 112,90 96,60 0,052

Ure 13,040 14,78 12,55 13,65 0,593

Cre 0,79 0,80 0,73 0,79 0,051

Alt 18,23 16,83 20,50 17,77 0,681

Ast 22,93 19,57 23,20 21,00 0,531
Sevo Tiiketimi, ml 32,80 32,73 31,67 31,83 0,077
ASA

1 1(3,3) 3(10,0) 4 (3,3) 7(23,3) 0,145

2 29 (96,7) 27 (90,0) 26 (86,7) 23 (76,7)

Grup K: Kontrol Grubu, Grup P: Parasetamol Grubu, Grup 1400: Ibuprofen 400 mg Grubu, Grup 1800:
Ibuprofen 800 mg Grubu ASA: American Society of Anesthesiology, VKI: Viicut Kitle indeksi

Demografik veriler agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli

farklilik saptanmadi (p>0,05).

ASA smiflamasi agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik

saptanmadi (p=0,145).
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Labaratuvar degerleri agisindan gruplar karsilastirildiginda aralarinda istatistiksel

olarak anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05).

Sevofloran tiiketimi agisindan gruplar karsilastirildiginda aralarinda istatistiksel

olarak anlamli farklilik saptanmadi (p=0.077).

Anestezi ve cerrahi siireleri agisindan gruplar karsilastirildiginda aralarinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05). Hastalara ait veriler Tablo

4.1°de gosterilmigtir.

Tablo 4.2. Gruplara ait SAB degerleri

Sistolik Arter Basinci Grup K Grup P Grup {400  Grup i800
(n=30, Ort) (n=30, Ort)  (n=30, Ort) (n=30, Ort)

Sdilimi 0,059
Sl 132,63 142,33 139,70 141,17 0,065
S2 121,60 124,10 132,20 126,17 0,316
S3 111,20 114,57 110,07 110,57 0,845
S4 110,03 113,67 114,10 115,73 0,625
S5 113,20 117,93 120,73 123,77 0,166
S6 110,90 112,00 123,73 123,80 0,181
S7 109,83 111,67 123,47 120,97 0,141
S8 109,57 112,97 121,40 113,50 0,110
S9 124,10 132,87 133,77 126,33 0,055

T dilimi 0,161
TO 123,20 130,47 130,87 123,50 0,115
T1 121,37 130,63 128,73 126,57 0,143
T2 119,47 130,20 130,23 123,83 0,255
T3 119,23 128,90 128,77 124,87 0,051
T4 122,67 127,90 128,23 126,67 0,371
T5 123,37 128,93 126,43 127,23 0,425
T6 119,83 125,00 125,93 126,83 0,193
T7 117,23 123,07 124,90 124,30 0,075
T8 115,97 119,03 119,03 119,93 0,662
T9 112,27 115,77 115,23 114,43 0,707

SAB: Sistolik Arter Basinci, S1: Indiiksiyon dncesi, S2: Entiibasyon sonrasi, S3: intraoperatif 10.dk, S4:
Intraoperatif 20.dk, S5: Intraoperatif 30.dk, S6: Intraoperatif 40.dk, S7: Intraoperatif 50.dk, S8:
Intraoperatif 60.dk, S9:Ekstiibasyon sonrasi

TO: Hasta derlenme iinitesine alindiktan sonraki ilk deger, T1: Derlenemedeki 10.dk, T2: Derlenmedeki
20.dk, T3: Derlenmedeki 30.dk, T4: Postoperatif 1.saat, T5: Postoperatif 2.saat, T6: Postoperatif 4.saat,
T7: Postoperatif 6.saat, T8: Postoperatif 12.saat, T9: Postoperatif 24.saat
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—0—Grup K =—f=—Grup P Grup 1400 === Grup i800
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ZAMAN

SAB: Sistolik Arter Basinci, Grup K: Kontrol Grubu, Grup P: Parasetamol Grubu, Grup 1400: Ibuprofen
400 mg Grubu, Grup 1800: Ibuprofen 800 mg Grubu

Sekil 4.1. SAB degerlerinin belirlenen zamana gore degisimi

Sistolik arter basinglarinin tiim zamanlarda yapilan tekrarlayan olglimleri
sonucunda gruplar karsilastirildiginda S diliminde (p=0.059) ve T diliminde (p=0,161)
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi. Gruplara ait SAB degerleri Tablo

4.2°da ve SAB degerlerinin belirlenen zamana gore degisimi Sekil 4.1°de gdsterilmistir.
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Tablo 4.3. Gruplara ait DAB degerleri

DAB Grup K Grup P Grup 1400 Grup 1800
(n=30, Ort) (n=30, Ort) (n=30, Ort) (n=30, Ort)

S dilimi 0,099
S1 81,93 84,97 82,40 85,17 0,438
S2 81,50 79,10 81,00 82,03 0,909
S3 71,40 73,83 68,20 71,67 0,522
S4 72,73 72,47 73,73 76,23 0,710
S5 72,43 77,03 74,70 80,50 0,136
S6 73,60 72,70 78,70 78,87 0,236
S7 72,33 72,27 76,97 78,27 0,247
S8 72,73 73,10 76,67 75,90 0,512
S9 77,67 83,50 83,77 76,73 0,093

T dilimi 0,928
TO 74,27 76,03 76,47 74,90 0,845
T1 73,67 76,00 75,30 76,63 0,722
T2 72,67 75,13 75,47 75,20 0,680
T3 72,90 74,03 75,27 74,57 0,707
T4 74,10 74,27 76,00 74,80 0,822
T5 72,90 73,70 74,37 72,93 0,867
T6 72,93 71,63 74,03 73,10 0,700
T7 70,73 71,23 72,10 72,00 0894
T8 70,07 67,30 70,03 70,73 0,422
T9 68,20 68,53 69,47 69,20 0,854

DAB: Diastolik Arter Basinci, S1: Indiiksiyon 6ncesi, S2: Entiibasyon sonras1, S3: Intraoperatif 10.dk,
S4: Intraoperatif 20.dk, S5: intraoperatif 30.dk, S6: intraoperatif 40.dk, S7: intraoperatif 50.dk, S8:

Intraoperatif 60.dk, S9:Ekstiibasyon sonrasi

TO: Hasta derlenme {iinitesine alindiktan sonraki ilk deger, T1: Derlenemedeki 10.dk, T2: Derlenmedeki
20.dk, T3: Derlenmedeki 30.dk, T4: Postoperatif 1.saat, T5: Postoperatif 2.saat, T6: Postoperatif 4.saat,
T7: Postoperatif 6.saat, T8: Postoperatif 12.saat, T9: Postoperatif 24.saat
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S1 S2 S3 S4 S5 S6 S7 S8 S9 TO T1 T2 T3 T4 T5 T6 T7 T8 T9

ZAMAN

DAB: Diastolik Arter Basinei, Grup K: Kontrol Grubu, Grup P: Parasetamol Grubu, Grup 1400:
Ibuprofen 400 mg Grubu, Grup 1800: Ibuprofen 800 mg Grubu

Sekil 4.2. DAB degerlerinin zamana gore degisimi

Gruplara ait olan diastolik arter basinglar1 arasinda tim zamanlarda yapilan
tekrarlayan Olclimler sonucunda, diastolik arter basinglart yoniinden gruplar
karsilastirildiginda S diliminde (p=0.099) ve T diliminde (p=0,928) istatistiksel olarak
anlamli farklilik saptanmadi. Gruplara ait DAB degerleri Tablo 4.3’de ve DAB

degerlerinin belirlenen zamana gore degisimi Sekil 4.2’de gosterilmistir.
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Tablo 4.4. Gruplara ait OAB degerleri

OAB Grup K Grup P Grup 1400  Grup i800
(n=30, Ort) (n=30, Ort)  (n=30, Ort) (n=30, Ort)

S dilimi 0,069
S1 99,12 104,32 101,50 104,06 0,178
S2 94,85 94,22 98,16 96,86 0,686
S3 84,64 87,55 82,41 84,63 0,643
S4 85,16 86,20 87,18 89,32 0,788
S5 86,02 90,66 90,31 94,92 0,153
S6 86,12 85,87 94,02 93,84 0,086
S7 84,94 85,46 92,46 92,57 0,086
S8 84,70 86,51 91,22 88,43 0,301
S9 93,32 100,62 100,66 93,50 0,075

T dilimi 0,580
TO 90,57 93,41 94,60 91,07 0,587
T1 89,56 94,21 93,11 93,33 0,409
T2 88,34 93,62 93,72 91,45 0,201
T3 87,86 92,85 93,10 91,33 0,249
T4 90,73 92,14 93,40 92,08 0,741
T5 89,72 92,11 91,72 91,12 0,719
T6 88,65 89,42 91,33 91,10 0,540
T7 86,23 88,46 89,70 89,43 0,388
T8 85,36 84,54 86,36 87,13 0,667
T9 82,88 83,26 84,80 84,27 0,810

OAB: Ortalama Arter BaSIIlCI', S1: Indiiksiyon Emcesi,'SZ: Entiibasyon sonrasi, S3: Intraoperatif 10.dk,
S4: Intraoperatif 20.dk, S5: Intraoperatif 30.dk, S6: Intraoperatif 40.dk, S7: Intraoperatif 50.dk, S8:

Intraoperatif 60.dk, S9:Ekstiibasyon sonrasi

TO: Hasta derlenme iinitesine alindiktan sonraki ilk deger, T1: Derlenemedeki 10.dk, T2: Derlenmedeki
20.dk, T3: Derlenmedeki 30.dk, T4: Postoperatif 1.saat, T5: Postoperatif 2.saat, T6: Postoperatif 4.saat,
T7: Postoperatif 6.saat, T8: Postoperatif 12.saat, T9: Postoperatif 24.saat
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ZAMAN

OAB:Ortalama Arter Basinci, Grup K: Kontrol Grubu, Grup P: Parasetamol Grubu, Grup 1400: Ibuprofen
400 mg Grubu, Grup 1800: Ibuprofen 800 mg Grubu

Sekil 4.3. OAB degerlerinin zamana gore degisimi

Gruplara ait olan ortalama arter basinglar1 arasinda tiim zamanlarda yapilan
tekrarlayan Olglimler sonucunda, ortalama arter basinglar1 yoniinden gruplar
karsilagtirildiginda S diliminde (p=0.069) ve T diliminde (p=0,580) istatistiksel olarak
anlamli farklililk saptanmadi. Gruplara ait OAB degerleri Tablo 4.4’de ve OAB

degerlerinin belirlenen zamana gore degisimi sekil 4.3’ de gosterilmistir.
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Tablo 4.5. Gruplara ait KAH degerleri

KA Grup K Grup P Grup i400  Grup i800 )
(n=30, Ort) (n=30, Ort) (n=30, Ort)  (n=30, Ort)

S dilimi 0,121
S1 80,53 77,97 76,83 76,40 0,563
S2 86,27 78,97 81,67 80,83 0,154
S3 78,57 75,77 69,27 70,53 0,070
S4 79,83 75,00 69,73 72,30 0,166
S5 72,27 70,10 69,80 68,93 0,737
S6 71,73 70,17 71,30 67,93 0,490
S7 70,73 69,13 73,17 67,63 0,332
S8 71,43 69,63 68,93 68,33 0,693
S9 81,03 77,60 81,13 78,10 0,478

T dilimi 0,179
TO 74,13 71,00 76,13 74,03 0,194
T1 73,30 70,47 75,47 73,57 0,185
T2 73,90 69,70 73,17 73,80 0,216
T3 72,63 69,87 73,03 72,57 0,469
T4 73,23 71,00 73,50 72,30 0,572
T5 74,37 69,23 75,50 72,43 0,171
T6 76,63 70,57 75,43 71,53 0,104
T7 75,07 69,73 74,77 73,23 0,056
T8 74,17 70,97 77,03 74,40 0,253
T9 74,63 71,43 77,70 76,30 0,144

KAH: Kalp Atim Hizi, S1: indiiksiyon éncesi, S2: Entiibasyon sonrasi, S3: Intraoperatif 10.dk, S4:
Intraoperatif 20.dk, S5: Intraoperatif 30.dk, S6: Intraoperatif 40.dk, S7: intraoperatif 50.dk, S8:

Intraoperatif 60.dk, S9:Ekstiibasyon sonrasi

TO: Hasta derlenme iinitesine alindiktan sonraki ilk deger, T1: Derlenemedeki 10.dk, T2: Derlenmedeki
20.dk, T3: Derlenmedeki 30.dk, T4: Postoperatif 1.saat, T5: Postoperatif 2.saat, T6: Postoperatif 4.saat,
T7: Postoperatif 6.saat, T8: Postoperatif 12.saat, T9: Postoperatif 24.saat
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ZAMAN

KAH: Kalp Atim Hizi, Grup K: Kontrol Grubu, Grup P: Parasetamol Grubu, Grup 1400: Ibuprofen 400
mg Grubu, Grup 1800: Ibuprofen 800 mg Grubu

Sekil 4.4. KAH degerlerinin zamana gore degisimi

Gruplara ait olan kalp atim hizlart arasinda tiim zamanlarda yapilan tekrarlayan
olgtimler sonucunda, gruplar karsilastirildiginda S diliminde (p=0.121) ve T diliminde
(p=0,179) istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi. Gruplara ait KAH degerleri
Tablo 4.5’te ve KAH degerlerinin belirlenen zamana goére degisimi Sekil 4.4°te

gosterilmistir.
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Tablo 4.6. Gruplara ait SPO; degerleri

SPO, Grup K Grup P Grup i400  Grup i800 D
(n=30, Ort) (n=30, Ort) (n=30, Ort)  (n=30, Ort)

S dilimi 0,319
S1 99,17 99,23 99,00 98,83 0,596
S2 99,73 99,90 99,67 99,33 0,070
S3 99,70 99,43 99,50 98,77 0,226
S4 99,73 99,30 99,60 98,90 0,081
S5 99,73 99,27 99,20 98,50 0,334
S6 99,67 99,10 98,90 98,50 0,382
S7 99,60 99,17 98,90 98,47 0,091
S8 99,37 99,23 99,20 98,60 0,421
S9 99,20 98,93 98,63 98,23 0,240

T dilimi 0,443
TO 97,20 96,97 95,70 96,17 0,092
T1 96,80 96,70 96,47 96,53 0,585
T2 97,33 96,83 96,40 96,87 0,250
T3 97,30 96,90 96,43 97,13 0,278
T4 97,10 97,20 96,40 96,60 0,256
T5 96,97 97,27 96,13 96,87 0,052
T6 97,03 97,27 96,53 96,87 0,234
T7 97,30 97,57 96,93 97,30 0,102
T8 97,53 96,80 97,17 97,23 0,434
T9 97,90 97,87 97,30 97,53 0,062

SPO,. Oksijen satiirasyonu, S1: Indiiksiyon dncesi, S2: Entiibasyon sonrasi, S3: Intraoperatif 10.dk, S4:
Intraoperatif 20.dk, S5: Intraoperatif 30.dk, S6: Intraoperatif 40.dk, S7: intraoperatif 50.dk, S8:
Intraoperatif 60.dk, S9:Ekstiibasyon sonras1

TO: Hasta derlenme iinitesine alindiktan sonraki ilk deger, T1: Derlenemedeki 10.dk, T2: Derlenmedeki
20.dk, T3: Derlenmedeki 30.dk, T4: Postoperatif 1.saat, T5: Postoperatif 2.saat, T6: Postoperatif 4.saat,
T7: Postoperatif 6.saat, T8: Postoperatif 12.saat, T9: Postoperatif 24.saat
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ZAMAN

SPO,. Oksijen satiirasyonu, Grup K: Kontrol Grubu, Grup P: Parasetamol Grubu, Grup 1400: Ibuprofen
400 mg Grubu, Grup 1800: Ibuprofen 800 mg Grubu

Sekil 4.5. SPO; degerlerinin zamana gore degisimi

Gruplara ait olan SPO; degerleri agisindan tiim zamanlarda yapilan tekrarlayan
olgtimler sonucunda gruplar karsilagtirildiginda S diliminde (p=0.319) ve T diliminde
(p=0,443) istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi. Gruplara ait SPO, degerleri
Tablo 4.6’da ve SPO; degerlerinin belirlenen zamana gore degisimi Sekil 4.5°te

gosterilmistir.

Tablo 4.7. Gruplara ait Endtidal CO; degerleri

Endtidal CO; (n(i;LCJJPOKrt) (nfgg,p OPrt) (Gni‘é‘é,lé‘?g fﬁi‘é‘é,lg?g P

S dilimi 0,765
S3 31,33 30,60 31,13 31,20 0,465
S4 30,83 30,37 30,67 31,03 0,562
S5 30,67 30,37 31,03 31,57 0,129
S6 31,00 30,80 31,37 31,23 0,428
S7 31,40 31,37 31,43 31,57 0,898
S8 31,70 31,83 31,37 31,37 0,856
S9 34,90 34,50 34,90 34,67 0,878

Grup K: Kontrol Grubu, Grup P: Parasetamol Grubu, Grup 1400: Ibuprofen 400 mg Grubu, Grup 1800:

Ibuprofen 800 mg Grubu

S3: Intraoperatif 10.dk, S4: intraoperatif 20.dk, S5: intraoperatif 30.dk, S6: intraoperatif 40.dk, S7:
Intraoperatif 50.dk, S8: intraoperatif 60.dk, S9:Ekstiibasyon sonrasi
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ZAMAN

Grup K: Kontrol Grubu, Grup P: Parasetamol Grubu, Grup 1400: ibuprofen 400 mg Grubu, Grup 1800:
Ibuprofen 800 mg Grubu

S3: intraoperatif 10.dk, S4: intraoperatif 20.dk, S5: intraoperatif 30.dk, S6: intraoperatif 40.dk, S7:
Intraoperatif 50.dk, S8: intraoperatif 60.dk, S9:Ekstiibasyon sonrasi

Sekil 4.6. Endtidal CO; degerlerinin zamana gore degisimi

Gruplara ait olan ETCO, degerlerinin tiim zamanlarda yapilan tekrarlayan

Ol¢timleri sonucunda gruplar karsilagtirildiginda istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmadi (p=0.765). Gruplara ait ETCO, degerleri Tablo 4.7°de ve ETCO,

degerlerinin belirlenen zamana gore degisimi Sekil 4.6’da gosterilmistir.

42



Tablo 4.8. Solunum sayisi ile gruplar arasi karsilastirma

Grup K GrupP Grup i400  Grup 800
Solunum sayisi

(n=30, Ort) (n=30, Ort) (n=30, Ort) (n=30, Ort)
T dilimi 0,016
TO 15,67 16,03° 14,70*¢ 15,67° <0,001
T1 15,43° 15,80° 14,53%P¢  1553° <0,001
T2 15,10° 15,53° 14,13%*"¢  1520° <0,001
T3 15,20° 15,40° 14,10**¢  1513°¢ <0,001
T4 15,30° 15,40° 14,10%*¢  1517°¢ <0,001
T5 15,17° 15,23° 14,40%*¢  1510° <0,001
T6 14,87 14,90° 14,33%P 15,00 0,009
T7 14,77° 14,80° 14,03*° 14,57 0,003
T8 14,50° 14,50 13,90° 14,23 0,019
T9 14,37 14,27 13,97 14,63 0,089

Ay st harfler anlamli fark bulunan gruplari géstermektedir.

Grup K: Kontrol Grubu, Grup P: Parasetamol Grubu, Grup 1400: Ibuprofen 400 mg Grubu, Grup 1800:
Ibuprofen 800 mg Grubu

TO: Hasta derlenme iinitesine alindiktan sonraki ilk deger, T1: Derlenemedeki 10.dk, T2: Derlenmedeki
20.dk, T3: Derlenmedeki 30.dk, T4: Postoperatif 1.saat, T5: Postoperatif 2.saat, T6: Postoperatif 4.saat,
T7: Postoperatif 6.saat, T8: Postoperatif 12.saat, T9: Postoperatif 24.saat

SOLUNUM SAYISI

——Grup K ——GrupP Grup 1400 === Grup i800
16,5
16
15,5
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14 * *
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13,5 * *
13

12,5
TO T1 T2 T3 T4 T5 T6 T7 T8 T9

ZAMAN

(*) Anlaml1 fark bulunan zaman dilimlerini gostermektedir
Grup K: Kontrol Grubu, Grup P: Parasetamol Grubu, Grup 1400: Ibuprofen 400 mg Grubu, Grup 1800:
Ibuprofen 800 mg Grubu

Sekil 4.7. Solunum sayilarinin zamana gore degisimi
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Gruplara ait olan solunum sayilarinin tiim zamanlarda yapilan tekrarlayan

Olctimleri sonucunda gruplar karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli farklilik

saptand1. (p=0.016). Gruplarin ¢oklu karsilastirmasinda; Kontrol grubu parasetamol

grubu ile istatistiksel agidan birbirine benzerdi (p=0.715). Kontrol grubu ibuprofen 800

grubu ile istatistiksel agidan birbirine benzerdi (p=1.00). Kontrol grubu ibuprofen 400

grubuna gore istatistiksel agidan anlaml sekilde yiiksek bulundu (p<0,001). ibuprofen

800 grubu ibuprofen 400 grubuna gore istatistiksel agidan anlamli sekilde yiiksek

bulundu (p<0,001). Ibuprofen 800 grubu ile parasetamol grubu istatistiksel acidan

birbirine benzerdi (p=0.680). Gruplara ait solunum sayilar1 Tablo 4.8’de ve solunum

sayilariin belirlenen zamana gore degisimi Sekil 4.7°de gosterilmistir.

Tablo 4.9. Gruplara ait VAS(I) skorlar1 ve zamana gore degisimi

. Grup K Grup P Grup 1400 Grup i800

VAS(D skorlart (n=30, Ort) (n=30, Ort) (n=30, Ort) (n=30, Ort) P

T dilimi 0,001
TO 1,63 1,23° 1,70° 1,37 0,007
T1 2,03%" 1,40%¢ 1,93° 1,43 0,001
T2 2,63 2,27 2,33 1,97 0,002
T3 3,30° 2,87° 2,60 2,37°¢ <0,001
T4 4,43*° 4,00%¢ 3,20%° 2,97°¢ <0,001
T5 3,93 3,13 3,47 2,83 0,003
T6 3,93 3,20 3,23 3,03 0,144
T7 3,90° 3,33 3,23 2,67 0,003
T8 3,03 2,63 2,67° 1,90%° 0,003
T9 2,50*° 1,60 2,27° 1,20°¢ <0,001

Aynu iist harfler anlamli fark bulunan gruplart géstermektedir.

VAS(D): Istirahatteki VAS skoru, Grup K: Kontrol Grubu, Grup P: Parasetamol Grubu, Grup 400:

buprofen 400 mg Grubu, Grup 1800: ibuprofen 800 mg Grubu

TO: Hasta derlenme iinitesine alindiktan sonraki ilk deger, T1: Derlenemedeki 10.dk, T2: Derlenmedeki
20.dk, T3: Derlenmedeki 30.dk, T4: Postoperatif 1.saat, T5: Postoperatif 2.saat, T6: Postoperatif 4.saat,

T7: Postoperatif 6.saat, T8: Postoperatif 12.saat, T9: Postoperatif 24.saat
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VAS(i)

—0—Grup K —l—GrupP Grup i400 ==<=Grup i800

T0 T1 T2 T3 T4 T5 T6 T7 T8 T9
ZAMAN

(*) Anlaml1 fark bulunan zaman dilimlerini gdstermektedir
VAS(I): Istirahatteki VAS skoru Grup K: Kontrol Grubu, Grup P: Parasetamol Grubu, Grup 1400:
Ibuprofen 400 mg Grubu, Grup 1800: Ibuprofen 800 mg Grubu

Sekil 4.8. VAS(I) skorlarinin zamana gore degisimi

VAS(I) skorlarma ait tiim zamanlarda yapilan tekrarlayan dlgiimlerde gruplar
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulundu (p<0.001). Gruplarin
coklu karsilastirmasinda; VAS(I) skorlar1 agisindan kontrol grubu parasetamol grubuna
gore istatistiksel agidan benzerdi (p=0.090). Kontrol grubu VAS() skorlar1 ibuprofen
400 grubu ile istatistiksel acidan birbirine benzerdi (p=0.070). Kontrol grubu VAS(I)
skorlart ibuprofen 800 grubuna gore istatistiksel acidan anlamli sekilde yiiksek bulundu
(p<0.001). Parasetamol grubu VAS(i) skorlar1 ibuprofen 400 grubu ile istatistiksel
acidan benzerdi (p=0,974). Parasetamol grubu VAS(i) skorlar1 ibuprofen 800 grubuna
gore istatistiksel agidan anlamli sekilde yiiksek bulundu (p=0,003). ibuprofen 400 grubu
VAS(I) skorlar1 Ibuprofen 800 grubuna gore anlamli sekilde yiiksek bulundu.(p= 0,002)
Gruplara ait VAS(I) skorlar1 Tablo 4.9°da ve gruplara ait VAS(I) skorlarinin zamanlara
gore degisimi Sekil 4.8’de gosterilmistir.
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Tablo 4.10. Gruplara ait VAS(H) skorlar1 ve zamana gore degisimi

VAS(H) (nciglél,ogrt) (ncz-‘gg,p oprt) fﬂi‘é‘é,lé?g ((r;lil;g,lg?g P

T dilimi <0,001
TO 2,77° 2,27%° 2,83° 2,37 0,002
T1 3,17%° 2,47%¢ 3,10%¢ 2,47°° <0,001
T2 3,73 3,37 3,50° 2,97%° 0,003
T3 4,607 4,20° 3,70° 3,37"¢ <0,001
T4 5,870 5,60%¢ 4,40%° 4,00°° <0,001
T5 5,17° 4,33 4,73° 3,830 <0,001
T6 5,03 4,43 4,40 4,07 0,176
T7 5,00 4,77 4,53 3,67 0,003
T8 4,07 3,80 3,90 2,93%° 0,003
T9 3,60* 2,63° 3,43"¢ 2,20%¢ <0,001

Ayni iist harfler anlamli fark bulunan gruplari géstermektedir.

TO: Hasta derlenme iinitesine alindiktan sonraki ilk deger, T1: Derlenemedeki 10.dk, T2: Derlenmedeki
20.dk, T3: Derlenmedeki 30.dk, T4: Postoperatif 1.saat, T5: Postoperatif 2.saat, T6: Postoperatif 4.saat,
T7: Postoperatif 6.saat, T8: Postoperatif 12.saat, T9: Postoperatif 24.saat

VAS(H)

—0—Grup K —=—Grup P Grup i400 === Grup i800

T0 T1 T2 T3 T4 T5 T6 T7 T8 T9
ZAMAN

(*) Anlaml1 fark bulunan zaman dilimlerini gostermektedir
VAS(H): Hareketteki VAS skoru, Grup K: Kontrol Grubu, Grup P: Parasetamol Grubu, Grup 1400:
Ibuprofen 400 mg Grubu, Grup 1800: Ibuprofen 800 mg Grubu

Sekil 4.9. VAS(H) skorlarinin zamana gore degisimi

VAS(H) skorlarina ait tiim zamanlarda yapilan tekrarlayan dl¢imlerde gruplar

karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulundu (p<0.001). Gruplarin
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coklu Kkarsilastirmasinda; VAS(H) skorlar1 agisindan kontrol grubu parasetamol

grubuyla istatistiksel agidan benzer bulundu (p=0.068). Kontrol grubu VAS(H) skorlari
ibuprofen 400 grubu ile istatistiksel agidan birbirine benzerdi (p=0.168). Kontrol grubu

VAS(H) skorlari ibuprofen 800 grubuna gore istatistiksel agidan anlamli sekilde yiiksek

bulundu (p<0.001). Parasetamol grubu VAS(H) skorlar1 ibuprofen 400 grubu ile

istatistiksel agidan benzerdi (p=0,998). Parasetamol grubu VAS(H) skorlar1 ibuprofen

800 grubuna gore istatistiksel agidan anlamli sekilde yiiksek bulundu (p<0.001).

Ibuprofen 400 grubu VAS(H) skorlar1 Tbuprofen 800 grubuna gore anlamli sekilde

yiiksek bulundu.(p<0,001) Gruplara ait VAS(H) skorlar1 Tablo 4.10°da ve gruplara ait

VAS(H) skorlarinin zamanlara gore degisimi Sekil 4.9°da gosterilmistir.

Tablo 4.11. Ramsey skorlarinin gruplarlar arasi karsilagtirmasi

RAMSEY (n(igg!ooKrt) (n(zsgg,p OPrt) 82‘5‘6,1333 82‘5'3,13?3

T dilimi 0,766
T0 3,07 3,00 2,90 2,87 0,332
T1 2,27 2,27 2,20 2,13 0,648
T2 1,87 1,97 1,97 1,80 0,443
T3 1,43 1,33 1,40 1,17 0,130
T4 1,30 1,17 1,20 1,03 0,058
T5 1,23 1,13 1,23° 1,00%° 0,036
T6 1,20 1,17 1,30 1,13 0,409
T7 1,27 1,27 1,27 1,10 0,314
T8 1,13 1,23 1,20 1,07 0,301
T9 1,00 1,03 1,00 1,00 0,392

Ayni iist harfler anlamli fark bulunan gruplan gdstermektedir.

TO: Hasta derlenme {iinitesine alindiktan sonraki ilk deger, T1: Derlenemedeki 10.dk, T2: Derlenmedeki
20.dk, T3: Derlenmedeki 30.dk, T4: Postoperatif 1.saat, T5: Postoperatif 2.saat, T6: Postoperatif 4.saat,
T7: Postoperatif 6.saat, T8: Postoperatif 12.saat, T9: Postoperatif 24.saat
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RAMSEY
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ZAMAN

(*) Anlaml1 fark bulunan zaman dilimlerini gostermektedir
Grup K: Kontrol Grubu, Grup P: Parasetamol Grubu, Grup 1400: ibuprofen 400 mg Grubu, Grup 1800:
Ibuprofen 800 mg Grubu

Sekil 4.10. Ramsey skorlarinin zamana goére degisimi

Ramsey degerlerine ait tim zamanlarda yapilan tekrarlayan 6l¢timlerde gruplarin
coklu karsilastirmasinda gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmadi. (p=0,766). T5 zaman diliminde kontrol grubu ve ibuprofen 400 grubunun
Ramsey skalasi ibuprofen 800 grubuna gore istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek
bulundu (p=0,036). Gruplara ait Ramsey skorlar1 Tablo 4.11°de ve gruplara ait Ramsey

skorlarimin zamanlara gore degisimi Sekil 4.10°da gosterilmistir.

48



Tablo 4.12. Bulanti Kusma Skoru gruplar arasi karsilagtirma

Grup K GrupP  Grupi400  Grup i800
(n=30, Ort) (n=30,0rt)  (n=30,0rt)  (n=30, Ort) P
T dilimi 0,017
TO 0 0 0,13 0,03 0,103
T1 0,10 0 0,13 0,07 0,244
T2 0,23 0,10 0,23 0,13 0,310
T3 0,80 0,70 0,63 0,63 0,566
T4 1,80 1,93%° 1,47° 1,40° 0,001
T5 1,20 1,17 1,40 1,27 0,178
T6 1,00 0,90 1,03 1,00 0,832
T7 0,87 0,40 0,67 0,63 0,088
T8 0,53 0,23 0,23 0,43 0,098
T9 0,13 0,03 0,13 0,13 0,602

Ayni iist harfler anlamli fark bulunan gruplari gostermektedir.

TO: Hasta derlenme iinitesine alindiktan sonraki ilk deger, T1: Derlenemedeki 10.dk, T2: Derlenmedeki
20.dk, T3: Derlenmedeki 30.dk, T4: Postoperatif 1.saat, T5: Postoperatif 2.saat, T6: Postoperatif 4.saat,
T7: Postoperatif 6.saat, T8: Postoperatif 12.saat, T9: Postoperatif 24.saat

BULANTI-KUSMA

—0—Grup K —=—Grup P Grup i400 === Grup i800
2,5
2
1,5
1
0,5
0
T TO T1 T2 T3 T4 T5 T6 T7 T8 T9
DILIMI
ZAMAN

(*) Anlaml1 fark bulunan zaman dilimlerini gdstermektedir
Grup K: Kontrol Grubu, Grup P: Parasetamol Grubu, Grup 1400: Ibuprofen 400 mg Grubu, Grup 1800:
Ibuprofen 800 mg Grubu

Sekil 4.11. Bulant1 kusma skorlarinin zamana gore degisimi

Bulanti kusma skoruna ait tim zamanlarda yapilan tekrarlayan Ol¢iimlerde

gruplarin ¢oklu karsilastirmasinda gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
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saptand1. (p=0,017). T4 zaman diliminde parasetamol grubunun bulant1 kusma skoru,

ibuprofen 400, ibuprofen 800 grubuna gore istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek

bulundu (p=0,001). Geri kalan zaman dilimlerinde gruplar istatistiksel olarak birbirine

benzerdi. Gruplara ait bulanti kusma skoru Tablo 4.12°de ve gruplara ait bulanti kusma

skorlarinin zamanlara gore degisimi Sekil 4.11°de gosterilmistir.

Tablo 4.13. HKA’da gruplara ait bolus sayilari

Grup K

GrupP

Grup 1400

Grup 1800

(n=30, Ort) (n=30,0r)  (n=30,0rt)  (n=30, Or) P
T dilimi <0,001
TO 0 0 0 0 1,000
T1 0,10 0 0,13 0,07 0,779
T2 0,40° 0,10° 0,47°° 0,10*¢ <0,001
T3 1,23 1,03 1,03 1,03 0,370
T4 2,97 2,73 2,97° 2,47%° 0,039
T5 6,27° 5,57 5,83" 4,70°° 0,001
T6 11,87%° 9,83 9,67 8,20° 0,001
T7 18,3720¢ 14,90° 14,27 12,40° <0,001
T8 27,83%0¢ 21,032 19,73° 18,13° <0,001
T9 36,63 "¢ 27,332 25,70° 24,43° <0,001

Aynut iist harfler anlamli fark bulunan gruplari gostermektedir.

HKA: Hasta kontrollii analjezi, TO: Hasta derlenme iinitesine alindiktan sonraki ilk deger, TI:
Derlenemedeki 10.dk, T2: Derlenmedeki 20.dk, T3: Derlenmedeki 30.dk, T4: Postoperatif 1.saat, T5:
Postoperatif 2.saat, T6: Postoperatif 4.saat, T7: Postoperatif 6.saat, T8: Postoperatif 12.saat, T9:

Postoperatif 24.saat
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(*) Anlaml fark bulunan zaman dilimlerini gostermektedir
Grup K: Kontrol Grubu, Grup P: Parasetamol Grubu, Grup 1400: Ibuprofen 400 mg Grubu, Grup 1800:
Ibuprofen 800 mg Grubu

Sekil 4.12. HKA’da bolus sayilarinin zamana gore degisimi

HKA’da bolus sayisina ait tim zamanlarda yapilan tekrarlayan Ol¢limlerde
gruplarin ¢oklu karsilastirmasinda gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptand1. (p<0,001). Gruplarin ¢oklu karsilastirmasinda;, HKA’da bolus sayilari
acisindan Kontrol grubu parasetamol grubuna gore istatistiksel agidan yiiksek bulundu
(p <0,001) HKA’da bolus sayilari agisindan Kontrol grubu ibuprofen 400 grubuna goére
istatistiksel ac¢idan yiiksek bulundu (p<0,001). HKA’da bolus sayilar1 agisindan kontrol
grubu ibuprofen 800 grubuna gore istatistiksel agidan yiiksek bulundu (p<0,001).
Parasetamol grubu ile ibuprofen 400 grubu istatistiksel olarak birbirine benzerdi
(p=0,996). Parasetamol grubu ile ibuprofen 800 grubu istatistiksel olarak birbirine
benzerdi (p=0,343). ibuprofen 400 grubu ile ibuprofen 800 grubu istatistiksel olarak
birbirine benzerdi (p=0,492). Gruplara ait HKA’da bolus sayilar1 Tablo 4.13’de ve
gruplara ait HKA’da bolus sayilarinin zamanlara gore degisimi Sekil 4.12°de

gosterilmistir.
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Tablo 4.14. HKA’da fentanil dozu gruplar arasi karsilastirma

Grup K Grup P Grup 1400 Grup 1800

(n=30, Ort) (n=30, Ort) (n=30, Ort) (n=30, Ort)
T dilimi <0,001
TO 0 0 0 0 1,000
T1 2,00 1,33 2,67 1,33 0,779
T2 8,00° 2,00 9,33"¢ 2,00%¢ <0,001
T3 24,67 20,67 20,07 20,67 0,325
T4 59,33 54,67 59,33 49,33%° 0,039
T5 125,33° 111,33 116,67 94,00°° 0,001
T6 230,67° 196,00 193,33 164,00% 0,001
T7 367,33*¢ 298,00° 285,33° 248,00° <0,001
T8 556,67 *"° 420,672 394,67° 362,67° <0,001
T9 732,67°%"¢ 546,67 ° 514,00° 488,67° <0,001

Ayni iist harfler anlamli fark bulunan gruplar1 géstermektedir. p<0,001= istatistiksel olarak ileri diizeyde
anlaml

HKA: Hasta kontrollii analjezi, (*) Anlamli fark bulunan zaman dilimlerini gostermektedir

800
700
600
500
400
300
200
100

HKA FENTANIL DOZU

=—@—Grup K === Grup P

Grup 1400  ==>¢=Grup i800

ZAMAN

Grup K: Kontrol Grubu, Grup P: Parasetamol Grubu, Grup 1400: Ibuprofen 400 mg Grubu, Grup 1800:
Ibuprofen 800 mg Grubu

Sekil 4.13. HKA’da fentanil dozunun zamana gore degisimi
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HKA’da verilen fentanil dozlarina ait tiim zamanlarda yapilan tekrarlayan
Olgtimlerde gruplarin ¢oklu karsilastirmasinda gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamhi farklilik saptandi (p<0,001). Gruplarin ¢oklu karsilastirmasinda; kiimiilatif
fentanil dozu agisindan kontrol grubu parasetamol grubuna gore istatistiksel agidan
yiiksek bulundu (p<0,001). HKA’da verilen kiimiilatif fentanil dozu a¢isindan kontrol
grubu ibuprofen 400 grubuna gore istatistiksel acidan yiiksek bulundu (p<0,001).
HKA’da verilen kiimiilatif fentanil dozu agisindan kontrol grubu ibuprofen 800 grubuna
gore istatistiksel agidan yiiksek bulundu (p<0,001). Parasetamol grubu ile ibuprofen 400
grubu istatistiksel olarak birbirine benzerdi (p=0,996). Parasetamol grubu ile ibuprofen
800 grubu istatistiksel olarak birbirine benzerdi (p=0,347). ibuprofen 400 grubu ile
ibuprofen 800 grubu istatistiksel olarak birbirine benzerdi (p=0,496). Gruplara ait
HKA’da verilen fentanil dozu Tablo 4.14°te ve gruplara ait HKA’da fentanil dozlarinin

zamanlara gore degisimi Sekil 4.13’de gosterilmistir.

Tablo 4.15. Postoperatif toplam fentanil dozu gruplar arasi karsilastirma

Grup K Grup P Grup 1400  Grup i800

(n=30, Ort) (n=30, Ort) (n=30, Ort) (n=30, Ort)
0 — 6 saat 367,33*"¢ 298,000 282,00 248,00° <0,001
6—12saat  189,33*"¢ 122,00*  112,67° 114,67° 0,001
12 -24saat  176,00%°¢ 129,33  119,33° 126,00° 0,006
24. saat 734,67 2P¢ 548,67  512,00° 488,67 <0,001
Total <0,001

Ayni st harfler anlamli fark bulunan gruplari gostermektedir. p<0,001= istatistiksel olarak ileri diizeyde
anlaml

Grup K: Kontrol Grubu, Grup P: Parasetamol Grubu, Grup 1400: ibuprofen 400 mg Grubu, Grup 1800:
Ibuprofen 800 mg Grubu

Postoperatif toplam fentanil dozlarinin belirlenen zaman araliklarinda gruplar
arasi karsilastirmasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik tespit edildi (p<0,001).
Gruplar arasi karsilagtirmanin yapildigi tiim zaman dilimlerinde; kontrol grubunda
verilen toplam fentanil dozu parasetamol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli
derecede yiiksek bulundu (p<0,001), kontrol grubunda verilen toplam fentanil dozu
ibuprofen 400 grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulundu

(p<0,001), ibuprofen 800 grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek
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bulundu (p<0,001). Gruplar arasi karsilastirmanin yapildigi tiim zaman dilimlerinde
verilen toplam fentanil dozlar1 agisindan; parasetamol grubu ile ibuprofen 400 grubu
istatistiksel olarak birbirine benzerdi (p=0,916), parasetamol grubu ile ibuprofen 800
grubu istatistiksel olarak birbirine benzerdi (p=0,669), ibuprofen 400 grubu ile
ibuprofen 800 grubu istatistiksel olarak birbirine benzerdi (p=0,989).Belirlenen zaman
araliklarinda tiim gruplarda postoperatif toplam fentanil dozlar1 Tablo 4.15’te ve toplam
fentanil dozlarmin belirlenen zaman araliklarina gore degisimi Sekil 4.14°te

gosterilmistir.

POSTOP FENTANIL DOZU

DOz
800

700

600

>00 BGrup K

400 BGrup P

B Grup i400
300 .
B Grup 1800

200

- . h h
0 L= B L= B L= B L= B

0-6 SAAT 6-12 SAAT 12-24 SAAT 24. SAAT

(*) Anlamli fark bulunan zaman dilimlerini gostermektedir
Grup K: Kontrol Grubu, Grup P: Parasetamol Grubu, Grup 1400: ibuprofen 400 mg Grubu, Grup 1800:
Ibuprofen 800 mg Grubu

Sekil 4.14. Postoperatif toplam fentanil dozlarin zamana gore degisimi

Tablo 4.16. Postoperatif ilk analjezi siiresi

Grup K Grup P Grup i400  Grup i800

(n=30, Ort) (n=30, Ort) (n=30, Ort) (n=30, Ort)

Postop 11k Analjezi

. 1,37P 1,20% 3,03% 3,13 <0,001
Siiresi(saat)

Ayni iist harfler anlaml1 fark bulunan gruplar1 gostermektedir. p<0,001= istatistiksel olarak ileri diizeyde
anlaml

Grup K: Kontrol Grubu, Grup P: Parasetamol Grubu, Grup 1400: buprofen 400 mg Grubu, Grup 1800:
Ibuprofen 800 mg Grubu
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Postop ilk Analjezi Siiresi(saat)

HgrupK BEGrupP mGrupi400 M Grupi800

3,03 3,13

Grup K: Kontrol Grubu, Grup P: Parasetamol Grubu, Grup 1400: Ibuprofen 400 mg Grubu, Grup 1800:
Ibuprofen 800 mg Grubu

Sekil 4.15. Postoperatif ilk anljezi siireleri

Postoperatif donemde hastalarin ek analjezik ihtiyaglarinin ilk siireleri gruplar
arasi1 karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli farklilik tespit edildi (p <0,001).
Tiim gruplara ait ilk ek analjezik istem siireleri Tablo 4.16’da ve Sekil 4.15°te

gosterilmistir.

Tablo 4.17. Hasta memnuniyetinin degerlendirilmesindeki ek dlgekler

Grup K Grup P Grup 1400 Grup 1800
P
(n=30, Ort) (n=30, Ort) (n=30, Ort) (n=30, Ort)
QoR 40 Skoru 113,70 115,27° 110,33 112,43 0,051
Hasta Memnuniyeti(0-5) 3,10*°¢ 3,90%¢ 3,80°¢ 4,40°%¢ <0,001
Ek Fentanil Dozu (mcg) 25,00%° 31,67°¢ 10,07%¢ 5,00°¢ <0,001

Ayni iist harfler anlamli fark bulunan gruplar1 gostermektedir. p<0,001= istatistiksel olarak ileri diizeyde
anlaml

QoR 40 Skoru: Quality of Recovery Skoru, Grup K: Kontrol Grubu, Grup P: Parasetamol Grubu, Grup
1400: Ibuprofen 400 mg Grubu, Grup 1800: Ibuprofen 800 mg Grubu

Hasta Memnuniyeti
EGrupK ®EGrupP ®mGrupi400 ™ Grupi800

3,9 3,8 44

31

Min-Max/0-5

Grup K: Kontrol Grubu, Grup P: Parasetamol Grubu, Grup 1400: Ibuprofen 400 mg Grubu, Grup 1800:
Ibuprofen 800 mg Grubu

Sekil 4.16. Hasta memnuniyeti
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Postoperatif 24. saatte sozel olarak 0-5 arasi bir skalada Olglilen hasta
memnuniyetinin gruplar arasi karsilagtirllmasinda istatistiksel olarak anlamki farklilik
tespit edildi (p<0,001). Postoperatif 24. Saate uygulanan QoR 40 Skoru (Memnuniyet-
Derlenme Kalitesi Olgegi) agisindan ise gruplar istatistiksel olarak benzerdi (p=0,051).
Intraoperatif ek fentanil dozunun gruplar arasi karsilastirilmasinda istatistiksel olarak
anlamli fark tespit edilmistir(p<0,001). Ibuprofen 800 grubu ve ibuprofen 400 grubunda
kontrol ve parasetamol grubuna gore intraoperatif ek fentanil dozu ihtiyaci istatistiksel
olarak anlamli olarak diistiik tespit edilmistir, kontrol ve parasetamol grubu istatistiksel
olarak birbirine benzer bulunmustur. Tiim gruplara ait memnuniyet 6l¢ekleri ve ek

fentanil dozu Tablo 4.17 ve Sekil 4.16’da gosterilmistir.

Tablo 4.18. Apfel skoru ve toplam antiemetik uygulama arasindaki iliski

Apfel Skoru Hasta Sayisi Antiemetik Say1
(n) (ort) P
2 51 0,78 <0.001
3 60 1,10 ’
4 9 1,95

p<0,001= istatistiksel olarak ileri diizeyde anlaml

Apfel skoru ile antiemetik uygulama arasindaki iligki karsilastirildiginda Apfel
skorundaki artisla antiemetik uygulama sayisinin arttig1 izlenmektedir. iki parametre
arasindaki iligki istatistiksel olarak anlamli bulundu (p <0,001). Apfel skoru ve toplam

antiemetik uygulama arasindaki iliski Tablo 18’de gosterilmistir.
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Tablo 4.19. Apfel Skoru ve Bulanti Kusma Skoru arasindaki korelasyon (Spearman

Korelasyonu)

Korelasyon Katsayisi(r) p
T dilimi
T0 0,043 0,657
T1 0,229 0,012
T2 0,323 <0,001
T3 0,186 0,042
T4 0,050 0,586
T5 0,249 0,006
T6 0,017 0,853
T7 0,262 0,004
T8 0,315 <0,001
T9 0,221 0,015

TO: Hasta derlenme iinitesine alindiktan sonraki ilk deger, T1: Derlenemedeki 10.dk, T2: Derlenmedeki
20.dk, T3: Derlenmedeki 30.dk, T4: Postoperatif 1.saat, T5: Postoperatif 2.saat, T6: Postoperatif 4.saat,

T7: Postoperatif 6.saat, T8: Postoperatif 12.saat, T9: Postoperatif 24.saat

Apfel skoru ile bulanti-kusma arasindaki korelasyona bakildiginda T1 (r=0,229,
p=0,012), T2 (r=0,323, p<0,001), T3 (r=0,186, p=0,042), T5 (r=0,249, p=0,006), T7
(r=0,262, p=0,004), T8 (r=0,315, p<0,001), T9 (r=0,221, p=0,015) zaman dilimlerinde

Apfel skoru ile bulanti-kusma skoru arasinda pozitif yonde istatistiksel olarak anlamli

korelasyon izlendi. Korelasyon Tablo 4.19°da gosterilmistir.

Tablo 4.20. Fentanil dozu ile Bulanti-Kusma Skoru arasindaki korelasyon

Korelasyon Katsayisi

(r) P
T dilimi

T0 - -
T1 0,019 0,835
T2 0,238 0,009
T3 0,167 0,068
T4 0,006 0,947
T5 0,006 0,950
T6 0,113 0,217
T7 0,100 0,279
T8 0,007 0,938
T9 0,086 0,349
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Fentanil dozu ile Bulanti-Kusma Skoru arasindaki korelasyona bakildiginda T2
(r=0,238, p=0,009) zaman diliminde pozitif yonde istatistiksel olarak anlamli
korelasyon izlendi. Diger zaman dilimlerinde fentanil dozu ile Bulanti-Kusma Skoru

arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyon izlenmedi.

Tablo 4.21. Antiemetik uygulamanin gruplararasi karsilastirma

Grup K Grup P Grup i400  Grup 1800
n (%) n (%) n (%) n (%) P
T dilimi

TO 0 0 0 0 -
T1 0 0 0 0 -
T2 0 0 0 0 -
T3 0 0 0 0 -
T4 21 (70,0)%° 26 (86,7)%"  12(40,00*° 13(43,3)>¢  <0,001
T5 3(10,0) 4 (13,3) 2 (6,7) 3(10,0) 0,974
T6 3(10,0) 2(6,7) 3(10,0) 4(13,3) 0,974
T7 3(10,0) 3(10,0) 4 (13,3) 2(6,7) 0,974
T8 1(3,3) 1(3,3) 0 (0) 2(6,7) 0,901
T9 1(3,3) 0 (0) 0 (0) 1(3,3) 1,000

Ayni iist harfler anlamli fark bulunan gruplar1 gostermektedir. p<0,001= istatistiksel olarak ileri diizeyde
anlaml

Tim zamanlarda yapilan tekrarlayan dl¢timler ile gruplar karsilastirildiginda T4
zaman diliminde kontrol ve parasetamol gruplarinda antiemetik uygulamasi, ibuprofen
400 ve ibuprofen 800 gruplarina gore istatistiksel olarak anlamli olarak yiiksek bulundu
(p<0.001). Diger zaman dilimlerinde antiemetik uygulamasi gruplar arasinda
istatistiksel olarak benzer bulunmustur. Antiemetik uygulamanin gruplararasi

karsilagtirmasi Tablo 4.22°de gosterilmistir.
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Tablo 4.22. Fentanil dozu(mcg) ile bas donmesi arasindaki iliski

Bas Donmesi

Var Yok p
T dilimi Fentani(lodrctJ)zu-mcg Fentanil( gcr)tz)u-mcg

TOreNTANIL 0 0 -
TlrenTANiL 6,67 1,71 0,489
T2 pENTANIL 12,0 5,04 0,324
T3 FENTANIL 25,56 20,80 0,158
T4 pENTANIL 57,89 54,63 0,233
T5 FENTANIL 119,15 107,12 0,028
T6 FENTANIL 195,60 196,29 0,684
T7 FENTANIL 301,82 298,42 0,674
T8 renTANIL 446,92 430,00 0,585
T9 FENTANIL 660,0 561,47 0,200

p<0,05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

FENTANIL DOZU - BAS DONMESI

—4—Bas Donmesi var == Bas Donmesi yok

800
S

S 600
Z 400
=

*
Z 200
w
0 | ——
T1 T2 T3 T4 T5 T6 T7 T8 T9
ZAMAN

(*) Anlaml1 fark bulunan zaman dilimlerini gostermektedir
Grup K: Kontrol Grubu, Grup P: Parasetamol Grubu, Grup [400: Ibuprofen 400 mg Grubu, Grup 1800:
Ibuprofen 800 mg Grubu

Sekil 4.17. Fentanil dozu bas donmesi arasindaki iliski

Bas donmesi olan ve olmayan tiim hastalar karsilastirildiginda Fentanil
dozu(mcg) ile bag donmesi arasinda T5 (p=0,028) zaman dilimi diginda istatistiksel

olarak anlamli iligki tespit edilmemisgtir.

59



Tablo 4.23. Fentanil dozu bas agris1 arasindaki iliski

Bas Agrisi
Var Yok p
L Fentanil dozu-mcg Fentanil dozu-mcg
T dilimi (o) (ort)
TOpeNTANIL - - -
T1lrenTaNiL - 1,83 -
T2 pENTANIL 40,00 5,04 0,017
T3 FENTANIL 25,00 21,40 0,333
T4 pENTANIL 56,67 55,61 0,870
T5 FENTANIL 111,43 111,86 0,986
T6 FENTANIL 160,00 198,23 0,176
T7 FENTANIL 246,67 302,46 0,147
T8 FENTANIL 330,00 437,24 0,130
T9 rENTANIL 490,00 571,86 0,512
p<0,05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
FENTANIL DOZU - BAS AGRISI
—&— Bas Agrisivar  —ill=Bas Agrisi yok
800
S 600
§ 400
=
E 200
0
T1 T2 T3 T4 TS T6 T7 T8 T9
ZAMAN

Grup K: Kontrol Grubu, Grup P: Parasetamol Grubu, Grup 1400: Ibuprofen 400 mg Grubu, Grup 1800:

Ibuprofen 800 mg Grubu

Sekil 4.18. Fentanil dozu bas agris1 arasindaki iligki

Basg agris1 olan ve olmayan tiim hastalar karsilastirildiginda Fentanil dozu(mcg)

ile bas agris1 arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki tespit edilmemistir.
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Tablo 4.24. Fentanil dozu agiz kurulugu arasindaki iliski

Ag1z Kurulugu
Var Yok p
T dilimi Fentanl( Iodr%zu mcg Fentan |( Iodr?)zu mcg

TOpENTANIL 0 0

T1rENTANIL 5,00 1,72 0,266
T2 pENTANIL 15,00 4,64 0,001
T3 rEnTaNIL 30,59 20,02 <0,001
T4 pentaniL 54,33 57,00 0,301
T5 FENTANIL 113,20 105,00 0,288
T6 FENTANIL 197,78 180,00 0,391
T7 FENTANIL 306,60 247,14 0,036
T8 penTANIL 438,44 419,33 0,517
T9 FENTANIL 611,54 559,15 0,176

p<0,05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

FEANTANIL DOZU - AGi1Z KURULUGU

—&— Agi1z kurulugu var == Agiz kurulugu yok

700

600

500

400 *
300

200

100 *

%k
0 O—{—1
TO T1 T2 T3 T4 T5 T6 T7 T8 T9

ZAMAN

FENTANIL DOZU

(*) Anlaml1 fark bulunan zaman dilimlerini gostermektedir
Grup K: Kontrol Grubu, Grup P: Parasetamol Grubu, Grup 1400: Ibuprofen 400 mg Grubu, Grup 1800:
Ibuprofen 800 mg Grubu

Sekil 4.19. Fentanil dozu agiz kurulugu arasindaki iligki

Agiz kurulugu olan ve olmayan tiim hastalar karsilastirildiginda Fentanil
dozu(mcg) ile agiz kurulugu arasinda T2 (p=0,001), T3 (p <0,001), T7 (p=0,036) zaman

dilimleri disinda istatistiksel olarak anlamli iliski tespit edilmemistir.
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Tablo 4.25. Fentanil dozu(mcg) ile kasint1 arasindaki iliski

Kasinti
Var Yok p
T dilimi Fentanl( Iodr(:)zu mcg Fentan |( IC;jrc;)zu mcg

TOrENTANIL - -
T1penTANIL - 1,83
T2 pentANIL - 5,33
T3 FENTANIL - 21,52
T4 penraNiL 60,00 55,63 0,800
T5 FENTANIL 140,00 110,86 0,025
T6 FENTANIL 255,00 193,97 0,098
T7 FENTANIL 440 298,49 0,217
T8 pENTANIL - 433,67 -
T9 pENTANIL 3 570,50 -

p<0,05 degeri istatistiksel olarak anlaml1 kabul edildi.

FENTANIL DOZU - KASINTI

—&— Kasintivar == Kasinti yok

600

-}

o

2 400

=

Z 200 *

'_

=

H oo

T1 T2 T3 T4 T5 T6 T7 T8 T9
ZAMAN

(*) Anlaml1 fark bulunan zaman dilimlerini gostermektedir
Grup K: Kontrol Grubu, Grup P: Parasetamol Grubu, Grup 1400: Tbuprofen 400 mg Grubu, Grup 1800:
Ibuprofen 800 mg Grubu

Sekil 4.20. Fentanil dozu(mcg) ile kasint1 arasindaki iligki

Kasintis1 olan ve olmayan tiim hastalar karsilastirildiginda Fentanil dozu(mcg)
ile kagint1 arasinda TS5 (p= 0,025) zaman dilimi disinda istatistiksel olarak anlamli iligki

tespit edilmemistir.
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Tablo 4.26. Fentanil dozu(mcg) ile konstipasyon arasindaki iliski

Konstipasyon

Var Yok p
A Fentanil dozu-mcg Fentanil dozu-mcg
T dilimi (o) (ort)
TOpeNTANIL - - -
T1lrenTANiL - 1,83 -
T2 penTANIL - 5,33 -
T3 FENTANIL - 21,52 -
T4 penraNiL 54,00 55,82 0,763
T5 FENTANIL 117,50 109,00 0,176
T6 FENTANIL 202,57 186,80 0,152
T7 FENTANIL 300,00 298,71 0,921
T8 FENTANIL 436,09 427,27 0,758
T9 FENTANIL 587,16 578,79 0,750
p<0,05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
FENTANIL DOZU - KONSTiPASYON
—&— Konstipasyon var  —fll= Konstipasyon yok
800
-]
N 600
[a)]
= 400
=g
Z 200
0
T1 T2 T3 T4 T5 T6 T7 T8 T9
ZAMAN

(*) Anlaml1 fark bulunan zaman dilimlerini gostermektedir
Grup K: Kontrol Grubu, Grup P: Parasetamol Grubu, Grup 1400: Ibuprofen 400 mg Grubu, Grup 1800:

Ibuprofen 800 mg Grubu

Sekil 4.21. Fentanil dozu(mcg) ile konstipasyon arasindaki iligki

Konstipasyonu olan ve olmayan tiim hastalar karsilastirildiginda Fentanil

dozu(mcg) ile konstipasyon arasinda istatistiksel

edilmemistir.

olarak anlamli

iliski

tespit
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Tablo 4.27. Fentanil dozu(mcg) ile dispepsi arasindaki iliski

Dispepsi
Var Yok p
L Fentanil dozu-mcg Fentanil dozu-mcg
T dilimi (o) (ort)
TOpeNTANIL - - -
T1rentaNiL - 1,83 -
T2 pENTANIL - 5,33 -
T3 rENTANIL - 21,52 -
T4 FENTANIL 40,00 55,80 0,367
T5 FENTANIL 115,00 111,72 0,881
T6 pENTANIL 203,33 195,61 0,913
T7 FENTANIL 314,29 298,76 0,813
T8 FENTANIL 524,44 426,31 0,041
T9 rENTANIL 680,00 562,68 0,065
p<0,05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
FENTANIL DOZU - DISPEPSI
—&— Dispepsi var == Dispepsi yok
800
o]
N 600
S 400 A
Z 200
= o0
& T1 T2 T3 T4 T5 T6 T7 T8 T9
ZAMAN

(*) Anlaml1 fark bulunan zaman dilimlerini gostermektedir
Grup K: Kontrol Grubu, Grup P: Parasetamol Grubu, Grup 1400: Tbuprofen 400 mg Grubu, Grup 1800:

Ibuprofen 800 mg Grubu

Sekil 4.22. Fentanil dozu(mcg) ile dispepsi arasindaki iliski

Dispepsisi olan ve olmayan tiim hastalar karsilastirildiginda Fentanil dozu(mcg)

ile dispepsi arasinda T8 (p= 0,041) zaman dilimi disinda istatistiksel olarak anlamli

iligki tespit edilmemistir.
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5. TARTISMA

Bu c¢alismamizda, total abdominal histerektomi uygulanan 120 hastada
prospektif, randomize, ¢ift-kor ve plasebo kontrollii olarak tek doz preemptif intravendz
ibuprofen ve parasetamoliin postoperatif agri1 skorlari, opioid tiikketimine etkisi,
opioidlerle iligkili yan etkileri ve hasta memnuniyeti {lizerine olan etkileri incelendi.
Gruplar; ASA smiflandirmasi, yas, cinsiyet, kilo, boy, viicut kitle indeksi, operasyon
tipi, anestezi ve cerrahi siireleri, labaratuvar verileri ve sevofloran tiikketimi agisindan
birbirine benzerdi. Ayrica gruplar KAH, SAB, OAB, DAB, SPO, ve ETCO; a¢isindan
birbirine benzerdi. VAS(I) ve VAS(H) skorlar1 kontrol, parasetamol ve Ibuprofen 400
grubunda birbirine benzerdi ancak ibuprofen 800 grubu diger gruplara gore anlamli
sekilde diisiiktii. Postoperatif 1. saatteki VAS(I) ve VAS(H) skorlar1 ise ibuprofen 800
ve Ibuprofen 400 grubunda, kontrol ve parasetamol grubuna gore anlamli derecede
diisiiktii, fakat Ibuprofen 800 grubu ve Ibuprofen 400 grubu biribirine benzerdi.
Postoperatif ilk analjezi siiresi ibuprofen 800 ve Ibuprofen 400 grubunda Kontrol ve
Parasetamol grubuna gore anlaml sekilde uzun iken ibuprofen 800 grubu ve Ibuprofen
400 grubu biribirine benzerdi. Intraoperatif ek fentanil dozu ihtiyaci Ibuprofen 800
grubu ve Ibuprofen 400 grubunda kontrol ve Parasetamol grubuna gére anlamli olarak
diisiik iken Kontrol ve Parasetamol grubu istatistiksel olarak birbirine benzerdi.
Postoperatif 1. saatteki ek analjezik ihtiyaci nedeniyle meperidin uygulama orani
Ibuprofen 800 grubu ve Ibuprofen 400 grubunda Kontrol ve Parasetamol grubuna gore
anlamli olarak diisiik bulundu. HKA’da bolus sayisi ve HKA’da toplam fentanil
tiikketimi Ibuprofen 800, ibuprofen 400 ve Parasetamol grubunda birbirine benzerdi
ancak Kontrol grubunda diger gruplara gére anlamli sekilde yiiksekti. Postoperatif 0-6
saat, 6-12 saat, 12-24 saat ve 24. saatteki toplam fentanil dozu Ibuprofen 800, ibuprofen
400 ve Parasetamol grubunda birbirine benzerdi ancak Kontrol grubunda diger gruplara
gore anlamli sekilde yiiksekti. Hasta memnuniyeti Kontrol grubunda diger tim
gruplardan diisiiktii. En yiiksek hasta memnuniyeti Ibuprofen 800 grubunda kaydedildi,
Ibuprofen 400 ve Parasetamol grubu birbirine benzerdi. Ramsey Sedasyon Skalasi tiim
gruplarda benzerdi. Fentanil dozu ile opioidlere bagli bulanti-kusma, bas agrisi, bas
donmesi, kasinti, konsitipasyon ve dispepsi gibi yan etkiler arasinda pozitif korelasyon

saptanmadi. Higbir hastada konfiizyon, desatiirasyon ve solunum depresyonu gelismedi.
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Analjezi tedavisi icin evrensel bir haktir. Bu konudaki tedavi modaliteleri ve
miidahalelerindeki ilerlemelere ragmen, postoperatif agri yonetimindeki eksiklikler
Oonemli bir sorun olarak devam etmektedir. Cerrahi sonrasi, hastalarin %66's1 taburculuk
sirasinda, %9'u iki hafta sonra orta ve siddetli agr1 yasar. Giiniibirlik cerrahilerde ise
orta ve siddetli agr1 deneyimi, yapilan cerrahi miidahaleye gore %2565 oraninda

degisim gostermektedir (59).

Postoperatif agr1 yonetimi tek basima opioid kullanimindan uzaklasip adjuvan
tedavi yontemleri olarak ¢esitli farmakolojik alternatiflerin kullanilmasina bununla
beraber akut ve kronik agriy1 6nlemek i¢in nonfarmakolojik ve girisimsel yontemlerin
eklenmesine dogru gelismistir. Operasyon oncesinde uygulanacak olan agri tedavisi
yontemi ile operasyon siras1 ve sonrasinda olusabilecek daha yogun ve hatta kronik agr1
gelisimine azaltma diisiincesine preemptif analjezi denilmektedir. En temel o6zelligi
antinosiseptif tedavinin cerrahi insizyondan oncesinde baslanmasidir. Neredeyse bir asir
once, Crile ilk once intraoperatif doku hasar1 ile akut agrinin yogunlasmasi ve uzun
stireli postoperatif agri arasindaki olasi iliskiyi tanimlamistir (60). Wall, preemptif
preoperatif analjezi kavramini ilk olarak 1988'de 6nererek preemptif analjezi ile afferent
impulslarin  iletilmesi  siirecinde  ortaya c¢ikacak  degisimlerin  Onlenerek
hipersensitizasyonun ve postoperatif agrinin siddetlenmesinin Onlenebilecegini
belirtmektedir(61). Fakat sonradan yapilan ¢alismalarla preinsizyonel agr tedavisi ile
saglanan nosiseptif afferent blogun etkisi gectiginde cerrahi alandan kalkan uyarilarin
santral sensitizasyonu yeniden tetikleyebildigi gosterilmis. Bdylece santral
sensitizasyonu tetikleyen tek olayin cerrahi insizyon olmadigi ifade edilmistir. Hastanin
preoperatif var olan agrisi, postoperatif olusan noksiyoz inputlar, néromodiilatorlere
bagli gelisen inflamatuvar siire¢, ektopik noronal aktivite santral sensitizasyona ve
dolayisiyla akut agrinin hem daha yogun hem de daha uzun siireli hissedilmesine neden
olmaktadir(62).

Preemptif analjezi kavrami, agri temel bilimindeki gelismelere ve arastirmalara
ve kanita dayali klinik arastirmalara dayanmaktadir. Artik rafine edilmis ve daha genis
bir konsepte evrilmistir. Cok biiyiilk miktarda deneysel veri ve ¢alismalar cerrahiden
once uygulanan ¢esitli antinosiseptif tekniklerin, cerrahiden sonra uygulamaya kiyasla
merkezi sensitizasyon fenomenini azaltmada daha etkili oldugunu gostermistir (63).
Bizim ¢alismamizin aksine preemptif analjezinin ameliyat sonrasi agr1 tedavisinde etkili

olmadigin1 gdsteren ¢alismalar da mevcuttur (64). Insanlarda birgok preemptif analjezik
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rejimi denenmistir. Intravendz opioid dozlarini, periferik sinir bloklarini, cerrahi
bolgenin  lokal infiltrasyonunu, opioidlerin  ve lokal anesteziklerin epidural
uygulamasini, farkli reseptor ve agri iletim yolaklarmi hedef alan parasetamol, NSAII,
NMDA reseptor antagonistlerini veya multimodal kombinasyonlarini karsilastiran genis
bir literatiir mevcuttur(65). Biz ¢alismamizda cerrahi insizyondan 15 dk 6nce farkli
reseptor ve agri iletim yolaklarin1 hedef alan parasetamol ve ibuprofeni ayrica ideal
etkin dozaji saptamak amaciyla ibuprofenin 400 mg ve 800 mg’lik farkli dozlarini
plasebo grubuyla karsilagtirarak preemptif analjezik miidahalelerin postoperatif agri
skorlarin1 azaltma, ek postoperatif analjezik gereksinimini azaltma ve ilk kurtarma

analjezi siiresini uzatma yetenegini degerlendirmek iizere tasarladik.

Literatiir taramalarinda goriilmektedir ki preemptif uygulamalar ile alakali
yapilan ¢aligmalarda daha ¢ok agr1 skorlari, opioid tiiketimleri ve ilk kurtarma analjezik
siiresi karsilastirilmistir. Moiniche ve arkadaslari, yaptiklar1 c¢aligmada preemeptif
alanda yapilan 80 randomize Kontrollii ¢alismayr gozden gecirmisler ve gruplar
NSAIll'ler, intravendz opioidler, parenteral NMDA reseptorii antagonistleri, epidural
analjezi (tek doz veya siirekli), kaudal analjezi ve periferik lokal anestezikler olarak
bolmiislerdir. Ameliyattan sonraki ilk 24 saat siiresindeki agri skorlarinin ortalamasi
kullanmiglar ve analizin ortak 6zelligi olarak preemptif analjezinin tiirii ne olursa olsun,
analjezinin zamanlamasinin postoperatif agr1 kontroliiniin kalitesini etkilememesi
sonucuna varmuslardir. Ozellikle preemptif tek doz (kisa siireli) analjezik tedavisinin
postoperatif agr1 paterni lizerinde insizyondan sonra verilen analjezik tedavisine kiyasla
higbir istiinligii olmadigi sonucuna varmuslar. Postoperatif déneme kadar uzanan
preemptif siirekli epidural tedaviyi arastiran sekiz aragtirmadan sadece tigiliniin, belirli
zaman noktalarinda agriy1 iyilestigini gostermislerdir (66). Ek olarak, Dahl ve ark.
tarafindan yapilan ¢alismada agr1 skorlar1 ve analjezik gereksinimler karsilastirilmas,
ameliyat Oncesi baglanan analjezik miidahalelerin ameliyat sonrasi analjezik
miidahaleye kiyasla agri1 skorlarinda veya analjezik gereksinimlerinde anlamli bir
azalma saglamadigini bildirilmisler (67).

Literatiideki biiyiikk bir meta-analizde, Ong ve arkadaslari 66 c¢alismay1
birlestirmisler (toplam n=3.261) ve bunlar “postoperatif agr1 siddeti”, “ek analjezik” ve
“ilk analjezik siiresi” gibi analjezik miidahale tlirine ve sonug Olgiitlerine gore
katmanlandirmiglar. Yazarlar, agr1 kontrolii i¢in uygulanan preemtif tedavide en giiclii

analjezik etkinin epidural analjezi oldugunu, ardindan nonsteroid antiinflamatuar ilaglar
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ve lokal anestezik yara infiltrasyonu oldugunu bulmuslardir. Preemptif epidural analjezi
her ii¢ sonu¢ degiskeninde de tutarli olumlu iyilesmeler saglamis. Preemptif lokal
anestezik yara infiltrasyonu ve NSAII uygulamas: analjezik tiiketimini ve ilk kurtarma
analjezi siiresini iyilestirmis, ancak postoperatif agr1 skorlarini iyilestirmemis. Preemptif

opioidler ve sistemik NMDA antagonistlerini ise etkili bulmamislardir (64).

Ong ve arkadaglar1 ile Moiniche ve arkadaglar1 tarafindan yapilan yakin tarihli
iki biiyiik sistematik meta-analizler biiylik Olclide celismektedir. Ong ve arkadaslari
tarafindan yapilan meta-analiz, 2001'den 2003'e kadar Moiniche ve arkadaslarinin
sadece 2000'e kadar yaymlanmis ¢alismalar1 iceren derlemesine dahil olmayan 10 yeni
calismay1 igermektedir. Moiniche ve arkadaslarinin incelemesi, metodolojik eksiklikler
nedeniyle Ong ve arkadaslarinin meta-analizinin disinda birakilan birka¢ ¢alismay1 da
icermektedir. Moiniche ve arkadaslarinin incelemesinde, farkli agr skalalarindaki tiim
puanlar tek bir VAS puanina doniistiiriiliip postoperatif ilk 24 saat siiresinde farkli
zaman dilimlerindeki agr1 skorlarinin tek bir ortalamasi kullanildi. Bu agidan

postoperatif ilk zaman dilimlerindeki potansiyel pozitif bulgular gézden kagmais olabilir.

Xuan ve ark. 2022 yilinda 188 ¢alisma iginde 13769 kisinin dahil edildigi genel
olarak, lornoksikam, ibuprofen, pregabalin, flurbiprofen, asetaminofen, epidural
analjezi, gabapentin, parekoksib, oksikodon, ketamin ve tramadol dahil 11 preemptif
analjezi rejimi meta-analizinde; birincil sonug olarak postoperatif agri yogunlugu ve
opioid tiiketimini, ikincil sonu¢ olarak da ilk analjezi kurtarma siiresi ve (POBK)
insidansin1  ¢aligmislardir  (68). Gabapentin ve epidural analjezinin preemptif
uygulamasinin tiim primer ve sekonder sonuglar1 pozitif yonde etkilediklerini ancak
epidural analjezinin ilk kurtaric1 analjeziye kadar gegen siirede daha iistiin oldugunu
bulmuslardir. Sekiz farkli NSAIl dahil edildigi bu meta-analizde; lornoksikam,
ibuprofen, flurbiprofen, asetaminofen ve parekoksib, plasebo ile karsilastirildiginda
daha diisiik agr1 skoru ile iliskilendirilmistir. Lornoksikam, ibuprofen ve asetaminofen
preemptif uygulamasi, postoperatif opioid tliketimini Onemli 6l¢iide azalttigini ve

lornoksikamin, plaseboya kiyasla ilk analjezi kurtarma siiresini uzattigin1 bulmuslardir
(68).

NSAII grubundan ibuprofen 800 mg ve ibuprofen 400 mg ile parasetamoliin,
preemtif uygulanmasinin kontrol grubuyla karsilastirildigi calismamizda; 800 mg
ibuprofen uygulanan grubun postoperatif 24 saatlik siirede tiim zaman dilimerinde

istirahat ve hareket halindeki ortalama VAS skorlarimi iyilestirdigini tespit ettik. Diger
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gruplar kontrol grubuna goére postoperatif agr1 skorlarini iyilestirmedi. Bununla beraber
premptif ibuprofen uygulamasinin postoperatif 1. saatteki agri skorlarin1 diger gruplara
gore iyilestirdigini tespit ettik. Ancak postoperatif 6. saate 400 mg ibuprofen uygulanan
grubun agri skorlarindaki pozitif bulgulari gézlenmedi, 800 mg ibuprofen uygulanan
grubun agr1 skorlari tizerindeki olumlu etkileri devam etti. Ayrica postoperatif 24 saatte
HKA’da toplam fentanil tiiketim miktar1 preemptif parasetamol ve ibuprofen uygulanan
tiim gruplarda kontrol grubuna gore diisiik tespit edildi. Ancak kontrol grubu disindaki
diger gruplarin kendi aralarindaki kiyaslamalarinda opioid tiiketimi benzerdi. Gruplarin
0-6. saat, 6-12.saat, 12-24. saat araliklarindaki opioid tiiketimi 24. saatteki toplam
tilketim ile koreleydi. Calismamizda postoperatif ilk ek analjezik istem siiresi ibuprofen
uygulanan gruplarda daha uzun bulundu ve uygulama orami daha azdi. 800 mg
ibuprofen uygulanan grubun ilk ek analjezik istem siiresi daha uzun olmakla beraber

istatistiksel olarak 400 mg ibuprofen ile benzerdi.

Preemptif analjezi ile saglanan antinosiseptif korumanin etkili olabilmesi i¢in
enflamatuar fazi kapsayacak sekilde postoperatif doneme kadar uzanmasi gerektigi dne
siiriilmiistiir. Insizyon oncesi ve sonrasindaki analjezik miidahaleleri karsilastiran
calismalarin sonuglar1 premptif analjezinin yararli etkilerine iligkin farkliliklar
gostermektedir (69). Calisgmamizda tek doz preemtif 800 mg uygulanan ibuprofenin
postoperatif agr1 skorlar1 ve ilk analjezik istem siiresi lizerine diger gruplara gore
belirgin olumlu etkilerinin olmasinin parasetamole gore enflamatuar etkinliginin yiiksek
olmasiyla ve uygun dozda analjezik uygulamasiyla ila¢ etkinliginin postoperatif doneme
kismi uzamasiyla iliskili oldugunu diistiniiyoruz. Ancak 800 mg ibuprofen uygulanan
grubun opioid tiiketim miktariin kontrol grubu haricindeki gruplarla benzer olmasinin;
analjezik etkinliginin insizyonel travmadan kaynaklanan nosiseptif uyarilardan daha
kisa stirmesiyle iliskili oldugunu diisliniiyoruz. Preemptif analjezinin siiresini epidural
analjezide oldugu gibi postoperatif doneme kadar uzatilirsa, agri1 hipersensivitesinin
onlenmesi daha belirgin olacagi muhtemeldir. Akut postoperatif agr1 i¢in, inflamatuar
mediyatorler ve nosiseptif girdinin, postoperatif donemde iyi bir sekilde inhibe
edilemeyip ve tedavinin erken sonlandirilmasi merkezi sensitizasyonun 6nlenemesinde
yeterli olmayabilir. Calismamizda ilk analjezik istem siiresinin 800 mg ibuprofen
uygulanan grupta daha uzun olmasiyla beraber ibuprofen 400 mg uygulanan hasta
grubuyla da istatistiksel olarak birbirine benzemesi yani ibuprofen uygulanan

gruplarda ilk analjezik istegine kadar gecen siirenin uzamasi, analjezik siiresinin ilacin
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farmakolojik etki siiresini astig1 anlamina gelir. Teorik olarak bu, dozu veya dozlama
sikligin1 artirmadan analjezi siiresini artirma teknigi olarak kabul edilebilir. Ayrica bu,
daha az agri, daha az toplam analjezik tiiketimi ve daha iyi hasta konforu anlamina
gelebilir. Daha az analjezik tiiketimi; preemptif analjezinin klinik rutine dahil edilmesini
destekleyen ekonomik bir yon olarak diisiiniilebilir. Saglik harcamalar iizerindeki mali
kisitlamalarin oldugu giiniimiiz ikliminde bu tiirden ekonomik etkenleri dikkate almanin

onemli oldugunu diisiiniiyoruz.

Multimodal analjezi, postoperatif agri kontrolunde herhangi bir tek ajanin
ozellikle de opioid dozunu azaltmak, analjezik etkiyi iyilestirmek ve yan etki risklerini
en aza indirmek ig¢in sinerjik, birbirinden farkli agri kontrol mekanizmalarinin es
zamanl olarak kullanilmasini igerir (70). Bu modalite i¢in yaygin olarak kullanilan
analjezikler arasinda opioidler, asetaminofen, NSAID'ler ve lokal anestezikler bulunur.
Son uygulama kilavuzlari, kontrendike olmadikga, tiim hastalarin ameliyat sonrasi agri
tedavisi i¢in multimodal analjezinin bir parcgasi olarak asetaminofen veya NSAID'lerle
24 saat tedavi gormelerini onermektedir (71). Cok sayida calisma NSAil'ler, lokal
anestezikler ve sistemik opioidlerin ¢esitli kombinasyon halinde uygulanmalarinin hem
postoperatif agr1 skorlarin1 hem de analjezik gereksinimlerini azaltabilecegini
gostermistir (72). Biz de galismamizi multimodal analjezi stratejisine uygun olarak
tasarlandik. Adjuvan olarak kullanilan preemptif IV parasetamol ve ibuprofenin HKA

ile fentanil tiiketimini ve yan etkilerini ne 6l¢iide degistirdigi degerlendirildik.

Asetaminofenin, NSAil'lere kiyasla postoperatif agri kontroliinde daha az etkili
oldugu bilinmektedir. Santral etkili bir siklooksijenaz inhibitorii olan parasetamol, daha
az gastrointestinal ve trombosit inhibe edici yan etkilere sahiptir ve nonsteroid
antiinflamatuar ilaglardan klinik olarak daha iyi tolere edilir. Bazt RKC'lerde, ameliyat
Oncesi asetaminofen uygulamasi, ameliyat sonrasi asetaminofen uygulamasina kiyasla
daha iyi agr1 kontrolii gosterir, ancak bu her zaman boyle degildir (73). Remy ve ark.
major cerrahiler sonrasi parasetamoliin morfin kullanimi iizerindeki etkilerini
degerlendirdikleri bir meta-analizde, parasetamoliin postoperatif morfin kullanimini
azalttigit ancak postoperatif donemde morfine baghh yan etkilerin insidansini
degistirmedigi sonucuna varmuglardir (74). Parasetamol kullaniminin postoperatif
opioid kullanimi iizerine etkilerinin degerlendirildigi Hernandez-Palazon ve ark.
tarafindan yapilan ¢alismada parasetamoliin opioid kullanimini azalttig1 ancak opioide

bagli yan etki insidansimi etkilemedigi gozlenmisltir (75). Parasetamoliin analjezik
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etkisinin direkt olarak ilacin kan konsantrasyonuna bagli oldugu kabul edilmektedir. 1.V
uygulanan parasetamol analjezik etki baslangicina 15 dakika iginde ulasir (76). Biz de
calismamizda parasetamoliin analjezik etkisinin kan konsantrasyonuyla ilislkili
oldugunu kabul ederek, preemptif etki i¢in parasetamol inflizyonunu insizyondan 15
dakika once baglattik. Kemppainen ve ark. endoskopik sinus cerrahisi geciren 74
hastada 1 gr parasetamolun iv etkinligini plasebo ile karsilastirarak arastirmiglar ve
plasebo grubunda hastalarin %71’inde ek analjezik gereksinimi saptanirken,
parasetamol grubunda %25’inde ek analjezik gereksinimi olmustur (77). Cakan ve ark.
bizim de ¢alismamizda elde ettigimiz gibi, parasetamolun hasta memnuniyetini artirdigi
ancak bizim calismamizdan farkli olarak opioid tliketimine etkisi olmadigi tespit
etmistir (78). Parasetamolun uygulandig1 degisik cerrahi vakalarinda opioid azaltici
etkisi oldugu ve hastanin toplam opioid gereksinimini %24-46 oraninda azalttigini ve
bunun da analjezik tedavide toplam hasta memnuniyetinin artmasimi sagladigi

literaturlerde gosterilmistir (79).

Postoperatif agr1 tedavisi i¢in NSAIli'lerin kullanilmasinin, opioidlerin genel
kullaniminm1 azalttigi ve opioidle iligkili yan etkileri azalttigi kanitlanmis olsa da,
NSAIl'lerin gesitli potansiyel komplikasyonlara neden oldugu bildirilmistir. Mevcut
klinik literatiiriin yanlis uygulanmasi nedeniyle NSAIi'lerle iliskili potansiyel yan
etkilere iliskin klinisyen endiseleri abartilabilir. Bu, ¢ogu literatiiriin, normalde ameliyat
sonrast gerekli olacak kisa kiirler yerine, uzun siire asir1 yiiksek dozlarda kullanilan
NSAIl'leri degerlendirdigi verilmektedir. American Pain Society'nin Postoperatif Agri
Yonetimi Kilavuzu (USASP)’na gore, kontrendikasyonu olmayan hastalar icin
postoperatif agr1 rejimlerine asetaminofen ve/veya NSAIl'lerin dahil edilmesi igin giiglii
bir Oneri vardir (71). Chang ve ark. tarafindan 2021 yilinda yapilan bir incelemede,
hastalarin 6zellikleri ve komorbiditeleri géz Oniine alindiginda perioperatif donemde

NSAII'lerin kisa siireli kullanimimin giivenli oldugu sonucuna varmislardir (80).

Son yillarda, agr1 tedavisi icin NSAII’larin parasetamol (asetaminofen) ile
birlestirme egilimi olmustur. Bununla birlikte, parasetamol ve bir NSAII
kombinasyonunun tek basina her iki ilaca gore terapdtik istiinliigii tartismalidir. Ong ve
ark. tarafindan yapilan meta-analizde asetaminofen ve NSAIli'lerin kombinasyonunun
parasetamol ve bir NSAIl kombinasyonu calismalarinin sirastyla %85 ve %64'iinde
parasetamol veya tek basina bir NSAli’den daha etkili bulmuslardir. Bu nedenle

miimkiin oldugunda, asetaminofen ve NSAIil'lerin multimodal analjezinin bir pargasi
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olarak kombine edilmesi gerektigi not etmislerdir (81). ibuprofen, diger NSAID'lerle
karsilastirildiginda giivenlik ve etkinlik konusunda koklii bir {ine sahiptir (82). Biz de
calismamizda etkinlik ve giivenilirlik agisindan NSAII smifindan ibuprofeni sectik
ancak ibuprofen ve parasetamolii kombine olarak degil birbirine istiinligiini
kiyaslamak amaciyla ayr1 gruplarda uyguladik. Kayhan ve ark. laparaskopik bariatrik
cerrahi geciren hastalar1 postoperatif 24 saat boyunca 6 saatte bir intravendz olarak 800
mg ibuprofen veya 1 gr asetaminofen alacak sekilde iki gruba ayirmis ve morfin ile
hasta kontrollii analjezi uygulamiglardir. Bizim ¢alismamiza paralel olarak intravendz
ibuprofenin, intravenéz asetaminofene gore opioid tiketimini Onemli Olglide
azaltmadigini; ancak agrinin siddetini azalttigini gostermislerdir (83). Kroll ve ark.
postoperatif agri kontroliinde abdominal histerektomi vakalarinda 800 mg IV
ibuprofenin opioidlerle kombinasyonunun tek basina opioid kullanimina gore agri
diizeylerini ve opioid tiiketimini belirgin bir sekilde azalttigini bildirmislerdir (84).
Southworth ve ark. postoperatif agr1 tedavisinde her 6 saatte bir IV 400 ve 800 mg
ibuprofen uygulamasinin karsilagtirildigi ¢ok merkezli bir ¢aligmada ibuprofenin her iki
dozunun da plaseboya gére morfin kullaniminda, istirahatte ve harekette agrida énemli
azalmalar ile iligkili oldugunu ayrica yan etki prevalansi ve laboratuvar dlgiimlerindeki
anormallikler agisindan IV ibuprofen alan hastalar ile plasebo alanlar arasinda anlamli
bir fark olmadigini gostermislerdir. Caligmalarinin sonucunda 800 mg ibuprofenin
postoperatif agr1 yonetiminde daha etkili oldugunu ve genellikle iyi tolere edildigini
belirmislerdir (85). Mevcut literatiir ve kendi ¢aligmamizdaki verilere dayanarak IV 800
mg ibuprofenin hem preemtif hem de multimodal analjezinin bir pargasi olarak

postoperatif agr1 yonetiminde etkili ve glivenli oldugunu diisiinmekteyiz.

Hasta kontrollii analjezi ile ideal hedef olan her hasta i¢in bireysellestirilmis
analjezi tedavisi giivenli bicimde gerceklestirilmektedir. HKA, postoperatif agr1 tedavisi
icin 1iyi bilinen yontemlerden biridir. Bir cochrane incelemesi, HKA'min geleneksel
opioid uygulama yontemine kiyasla daha iyi postoperatif agr1 derecelendirmeleri ve
gelismis hasta memnuniyeti ile iliskili oldugu sonucuna varmistir (86). ileus, aspirasyon
riski veya oral veya enteral ilag alma yetenegini etkileyen cerrahi prosediirler nedeniyle
hastanede yatan hastalarda postoperatif analjeziklerin parenteral uygulanmasi
gerektiginde, USASP kilavuzunda IV HKA kullanimina yénelik giiclii 6neri vardir (71).
HKA kullaniminin analjezik etkinligi artirdigi ve pulmoner komplikasyon riskini

azalttig1 bildirilmistir (72). Postoperatif donemde hemsire tarafindan uygulanan aralikli
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bolus opioid uygulamasi veya HKA ile sik kii¢lik dozlar uygulanmas1 arasinda; aralikli
bolus uygulamasinda, konsantrasyonlarin hedef araligin iizerinde ve altinda oldugu sik
donemler vardir. Buna karsilik HKA, opioid konsantrasyonunun zamanin biiyiik bir
yiizdesinde hedef aralikta kalmasina neden olur (87). Fentanil, tek dozlarda veya kisa
uygulama periyotlarinda morfinden 80-100 kat daha gii¢lii kabul edilir. Lipofilitesi
nedeniyle, fentanilin etkisinin morfinden daha hizl1 baslamasi onu IV HKA icin daha
uygun hale getirir. Fentanil, IV HKA icin basariyla kullanilmistir (88). HKA'nin basarili
olmasi igin, talep dozunun tek bir taleple kayda deger bir analjezi olusturmasi
gerekir. Bununla birlikte, talep dozu ¢ok biiyiikse, plazma ilag konsantrasyonu sonunda
toksik seviyelere ulasabilir (89). Calismamizda cerrahi tipi ve hastalarin demografik
ozelikleri g6z dniinde bulundurularak HKA ile fentanil doz ayarlamasi; siirekli infiizyon
olmaksizin, 15 dk kilit siiresi ve 20 mcg fentanil bolus dozu olarak belirlendi. Boylelikle
hastalarin saattlik en fazla 80 mcg fentanil alabilmeleri saglandi ve fentanile bagli yan
etki insidansimin en aza indirgenmesi planlandi. Tek basma IV-HKA'nin (siirekli bazal
inflizyon olmadan) ¢ok az solunum depresyonuna neden olduguna dair iyi kanitlar
vardir. Brose ve Cohen, HKA'l1 genel solunum depresyonu insidansini %0.25 iken,
aralikli IM enjeksiyonlar i¢in %0.9 insidansa gore olumlu bir sekilde diisiik
bulmuslardir (90). Postoperatif dénemde IV HKA igin fentanil kullandigimz
calismamizda higbir hastada konfiizyon, desatiirasyon ve solunum depresyonu
gelismedi ve opioid antagonisti uygulama ihtiyaci olmadi. Bunlarla beraber literatiirle
biiytlik 6l¢iide uyumlu olarak calismamizda parasetamol ve ibuprofen gruplarimin HKA
istem sayilar1 ve HKA’da toplam fentanil tiikketim dzounun kontrol grubuna gore
anlaml sekilde diisiik olmasiyla multimodal analjezinin bir parcasi olarak asetaminofen

ve/veya NSAll'lerin etkin analjezik ajanlar oldugu diisiinmekteyiz.

Postoperatif bulanti ve kusma (POBK), IV-HKA'nin en yaygin ve en rahatsiz
edici yan etkisidir. Ayrica opioid kullanimindan bagimsiz olarak cerrahi teknik ve siire,
intraoperatif anestezi yonetimi ve bireysel 6zellikler de POBK insidansini arttiran risk
faktorleridirler (91). Apfel ve ark. dengeli inhale anestezi alan hastalarda POBK igin
dort primer risk faktoriinii tanimlayan basitlestirilmis bir risk faktorii cizelgesi(Apfel
Skoru) olusturmustur. Bunlar kadin cinsiyet, sigara igmeme durumu, POBK &ykiisii ve
opioid kullanim1 olarak dort baslikta puanlanir. Bu risk faktorlerinin higbirinin, birinin,
ikisinin, ii¢liniin veya dordiiniin de varliginda POBK insidansin1 sirasiyla yaklasik %10,

%20, %40, %60 ve %80 olarak tespit etmislerdir (92). Aymi zamanda Apfel ve
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ark. ameliyat tipinin POBK igin bagimsiz bir risk faktorii olmadigini belirtmis, anestezi
tipi ve operasyon siiresi gibi ek risk faktorlerinin POBK iizerine nedensel bir etkisini
gosterememiglerdir. Biz de ¢alismamizda yiiksek diizeyde hasta memnuniyetsizligi ve
0zofagus riiptliri, hematom olusumu, aspirasyon pnomonisi gibi ciddi morbititeye
sebep olabilecek POBK’1 6ngormek, gerektiginde profilaktik tedavi uygulamak ve
opioid kullanimiyla ilskisini tespit etmek amaciyla preoperatif hastalarin Apfel Skorunu
tayin ettik. Caligmamizinda ibuprofen uygulanan gruplarda postoperatif 1. saatte kontrol
ve parasetamol grubuna gore antiemetik uygulama sikliginin anlamli olarak daha diisiik
oldugunu ancak diger zaman dilimlerinde aralarinda fark olmadigini gézlemledik. Apfel
Skoru ile Bulanti-Kusma Skoru arasinda korelasyonun pozitif yonde oldugu izlenen
calismamizda, HKA’da uygulanan toplam fentanil dozu ile Bulanti-Kusma Skoru
arasinda korelasyon saptanmamustir. Yine aymi sekilde calismamizda Apfel Skoru ile
toplam antiemetik uygulama sikligi arasinda anlamli iliski tespit ettik. Sonug olarak
preoperatif hasta anamnezinde Apfel Skorunun sorgulanarak hasta memnuniyetini
yiiksek oranda etkileyen POBK i¢in risk tasiyan bireylerin belirlenmesi, profilaktik
antiemetik tedavi igin potansiyel aday havuzunu daraltabilir, bu da fayda gérme olasilig
en yiiksek olanlar1 gostererek antiemetik yan etkileri ve fayda gérme olasiligr diisiik

olan hastalar i¢in maliyetleri azaltir kanaatindeyiz.

Hasta memnuniyeti fiziksel, duygusal, zihinsel, sosyal ve Kkiiltiirel faktorleri
iceren subjektif ve karmagsik bir kavramdir (93). Genel olarak verilen bakimin kalitesi
ve hastanin bu bakimdan beklentileri ile belirlenen hasta memnuniyeti, beklenen ve
saglanan bakim arasinda bir tutarsizlik yasamasi durumunda bozulur. Saglik sektoriinde
hastalar1 saglik hizmeti sunumuna ve kalite iyilestirmeyi degerlendirmeye dahil etmeye
yonelik artan bir hareket vardir (94). Hasta tarafindan bildirilen sonuglarin rutin olarak
toplanmasi, daha iyi hasta iletisimi ve memnuniyeti ile sonuglanir (95). Yiiksek hasta
memnuniyetinin daha diisiik morbidite-mortalite orani, daha diisiik 30 giinliik hastaneye
yeniden yatis orani, daha diisiik sikayet orani ile iligkili oldugu bulunmustur (96).
Hastanin genel saglik durumunun kapsamli kiiresel ol¢iilerinden biri olarak bilinen
QOR-40 Olcegi hasta tarafindan bildirilen klinik olarak ¢ok boyutlu bir puanlamadan
olusturulmus olup klinik ve arastirma uygulamalarinda prognostik ve ekonomik éneme
sahiptir ancak hasta memnuniyeti ve saglik hizmeti kalitesi ile esanlamli degildir. QOR-
40, iyilesmeyi hastanin bakis agisiyla degerlendirmeyi amacglayan birincisi, fiziksel

rahatlik (12 madde); ikincisi, duygusal durum (9 madde); tigiinciisi, fiziksel bagimsizlik
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(5 madde); dordiinciisii, psikolojik destek (7 madde); besincisi, agri1 (7 madde) gibi
hasta tarafindan bildirilen bir 6l¢iimleri igeren genis bir dlgektir (96). Berning ve ark.
yaptiklar1 bir ¢alismada QoR ile cerrahi ve anesteziden genel hasta memnuniyeti
arasinda zayif ila orta derecede bir iliski bulmuslardir (97). Royse ve Clarke ¢alismalari
neticesinde hasta memnuniyeti ile QoR tam olarak korelasyon gdstermese de birbirlerini
tamamlarlar ve perioperatif bakimi iyilestirmeyi amaglayan Olgimlerde ihmal
edilmemelidir diye belirtmislerdir (98). Biz de ¢alisgmamizda postoperatif 24. saatte
sorguladigimiz hasta memnuniyeti ve QOR-40 skoru arasinda anlamli bir iligki
saptamadik. Hasta memnuniyeti genel olarak ibuprofen veya parasetemol uygulanan
hasta gruplarinda kontrol grubuna gore yiliksek ¢ikmakla beraber en yiiksek 800 mg
ibuprofen uygulanan grupta saptandi ancak QoR-40 skoru agisindan gruplar birbirine
benzerdi. Anestezi ve cerrahiden hasta memnuniyeti hastanin saglhigindaki hayat
konforuna yakin bir beklentinin gerceklesmesine belirgin bir sekilde baghdir ve
iyilesme diizeyiyle daha az iliskili gibi gériinmektedir (99). Standartlastirilmis bakima
baglilik objektif Olclimleri iyilestirebilse de, hastanin cerrahi siirece bakis agisini

iyilestirecegi garanti edemeyebilir.

75



6. SONUC

Optimal postoperatif agr1 yonetiminin; ameliyat oncesi donemde hastanin
degerlendirilmesi, kisiye ve ilgili cerrahi prosediire gore uyarlanmig bir bakim planinin
gelistirilmesiyle basladigi beraberinde farkli farmakolojik ve farmakolojik olmayan
modalitelerin kombine kullaniminin sonuglar iyilestirdigi bilinmektedir. Multimodal
analjezi stratejisiyle opioidlere eklenen adjuvan ilaglar HKA’da kullanilan narkotik
analjeziklerin tiikketimini azaltip agr1 skorlarimi iyilestirmekte, postoperatif donemde

goriilen komplikasyonlar1 azaltmakta ve hasta memnuniyetini arttirmaktadir.

Perioperatif donemi kapsayan, postoperatif agriyr azaltmaya ve analjezik
tilketimini en aza indirmeye yardimci olabilecek birkag multimodal strateji vardir. Biz
de bu ¢aligmada total abdominal histerektomi cerrahisinin postoperatif agr1 yonetiminde
multimodal yaklasim cercevesinde opioidlere ek olarak preemptif uygulanan IV
ibuprofen ve IV parasetamoliin postoperatif agr1 skorlar1 ve opioid tiiketimine etkisini
karsilastirdik. Opioidlere ilave olarak hem IV ibuprofen(400mg-800mg) hem de iV
parasetamoliin ayr1 ayr1 uygulamanin toplam fentanil tiiketimini azalttig1 ancak sadece
800 mg ibuprofenin agr1 skorlarini diisiirdiigii goriildii. Her iki ajan arasinda yan etkiler
acisindan anlamli farklilik tespit edilmedi. Histerektomi cerrahisinde analjezi
yonetiminde preemptif 800 mg ibuprofen uygulamanin etkin bir sekilde

kullanilabilecegi diistiniildii.
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